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Anotace

V souvislosti s nanotechnologiemi a predevsim pak s vlastnim vyuzivanim na-
noproduktl v praxi se stale castéji vola po obezietném pfistupu. Tento postoj je
spravny, nebot o nanomateridlech a jejich nebezpecnych vlastnostech toho stéle
jesté mnoho nevime. Z dosavadnich zkusenosti viak dobfe vime, ze vhodnou pre-
venci Ize mnoha nezadoucim dlsledkdim predchazet. Tato prevence ovsem musi
byt systematicka a musi vychdazet ze znalosti existujicich zdroj( rizik, toxicity nano-
materidlt i moznosti ochrany zdravi ¢lovéka pred jejich Ucinky. Usilovny vyzkum
v této oblasti tak postupné ved| ke vzniku novych multioborovych disciplin, jaky-
mi jsou nanotoxikologie a nanobezpecnost. Nanotoxikologie se zaméfuje na vy-
zkum interakci nanostruktur s biologickymi systémy s dlirazem na objasnéni vzta-
hd mezi fyzikalnimi a chemickymi vlastnostmi nanostruktur a toxickou odpovédi
biologickych systému. Nanobezpecnost pak v ndvaznosti na tyto znalosti zavadi
pfiméfena opatieni k tomu, aby byla zajisténa bezpecnost a ochrana zdravi lidi
a zivotniho prostfedi. Zakladnim predpokladem pro nanobezpecnost je manage-
ment rizik, ktery vychazi z aktudlnich védeckych a technickych poznatkl o pouzi-
vanych nanomaterialech, z opatieni vyplyvajicich z pravnich a ostatnich predpisd
k zajisténi bezpecnosti a ochrany zdravi pfi praci a z opatfeni zaméstnavatele pfi-
jatych s cilem predchézet nezddoucimu plsobeni (nano)rizik.

S ohledem na své zaméfeni shrnuje tato kniha nejnové;jsi poznatky o vlastnostech
abiologickych ucincich nanomaterial(, a pfedevsim pak informace o mozné ochra-
né zdravi zaméstnanc(l exponovanych nanomaterialim na svych pracovistich. Vé-
fime proto, Ze tato kniha nalezne uplatnéni nejen v podnicich provozujicich nano-
technologie, ale také u Iékar, toxikologl ¢i odbornikd na BOZP. Mnozstvi ohlast
k problematice nanobezpecnosti, které autofi zaznamenali i z akademické sféry,
dava dobry pfedpoklad, ze kniha poslouzi také jako vyukovy material pro pfipravu
novych odbornikid na vysokych skolach.
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1 Uvod

Aerosol je vSudypfitomnou slozkou atmosféry zemé. Jemné a ultrajemné ¢astice
v ovzdusi a koloidni ¢astice ve vodach se vyskytovaly vzdy a byly a jsou soucésti
Zivotniho prostfedi na této planeté. Jejimi zdroji jsou predevsim sopecné erupce,
lesni poZéry, oceany, plida nebo i samotnd biosféra (napf. jehli¢naté stromy, pyl,
spory plisni, mikroorganismy aj.). Nejnovéji emise aerosold zvysuje i ¢lovék, a to
nejrdznéjsi ¢innosti.

Atmosféricky aerosol je definovan jako soubor tuhych, kapalnych nebo smésnych
castic o velikosti v rozsahu 1 nm az 100 um. Vyznamné se podili na dulezitych at-
mosférickych d&jich, jako je vznik srazek a teplotni bilance Zemé. Céstice v ovzdu-
$i predstavuji rliznorodou smés kapalného a pevného aerosolu rozli¢né velikosti
a plvodu, organického a anorganického slozeni s komplexnim toxickym a karci-
nogennim potencidlem. Nemusi se jednat jen o nebezpedi vychazejici z chemické
podstaty vlastnich ¢astic, ale také ze schopnosti vézat na svij povrch dalsi nebez-
pecné agens, jakymi jsou chemické latky nebo mikroorganismy.

Zivé organismy se béhem evolu¢niho procesu bud dokazaly pfizplisobit zmé&nam,
které nastaly v podminkach na Zemi nebo zanikly. Zanik nastal prevazné v situaci,
kdy nastala prudkd zména v podnebi nebo jinych Zivotnich podminkach (infekce),
na které organismy nedokazaly rychle reagovat. Ty organismy, které viak diky své
genetické vybavé dokdzaly odolat nastalym zméndém, pfenasely svoji rezistenci na
dalsi generace. Predpoklada se tudiz, ze zdravy jedinec, véetné ¢lovéka, je scho-
pen bez vdzného poskozeni zdravi odolat expozici béznym ultrajemnym aeroso-
[Gm, na jejichz fyzikdlné-chemické vlastnosti (morfologii a chemické sloZeni) byl
v pribéhu evoluce adaptovan. Jina situace se predpoklada, dojde-li ke kontaktu
organismu s velkym po¢tem nanocastic anebo s nanocasticemi umélého plvodu,
na které neni lidské télo zvyklé.

Nanomateridly proto pfedstavuji ve studiich zabyvajicich se kontaminaci zivotni-
ho a pracovniho prostfedi novy prvek s velkym vyznamem [7]. Vétsi pozornost se
jim zacala vénovat v souvislosti s prvnimi publikacemi z roku 1980 tykajicich se
uhlikovych nanovldken [19], fullerenl [42] a keramickych nanocéstic [53]. Od té
doby se vsak pocty publikovanych védeckych poznatkd a vyzkumnych prezentaci
rok od roku dramaticky zvysuje. V roce 1990 bylo na toto téma evidovano méné
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nez 1000 publikaci ve védeckych ¢asopisech, zatimco v roce 2004 to bylo jiz vice
jak 28 000 [54].

V souvislosti s rozvojem obecnych poznatkd o nanomateridlech se v3ak zacal po-
stupné otevirat novy problém tykajici se jejich toxicity a potencidlniho ohrozeni
lidského zdravi. Na prelomu prvniho a druhého desetileti 21. stoleti tak vznikl po-
jem nanobezpecnost. Nanobezpecnost je dnes chdpdna jako multioborova disci-
plina, jejimz cilem je vymezit rizika spojend s nanomaterialy a navrhovat/vyvijet
opatieni pro predchazeni jejich nezadoucim dlsledkim.

Ackoli se v posledni dobé stéle ¢astéji hovoii o nanocasticich, dluzno podotknout,
Ze nejen v atmosfére, ale také na pracovistich se tyto ¢astice vyskytuji odnepaméti
coby pfirozena soucast ovzdusi. Diky nejnovéjsim poznatklm moderni védy ale
zac¢iname postupné chapat jejich vlastnosti a spolu s tim také rizika, kterda mohou
pro lidské zdravi predstavovat. Obzvlast vyznamné se toto téma ukazuje v provo-
zech vyuzivajicich nanotechnologie, kde jsou zaméstnanci vystavovani Ucink(im
nanocastic umélého plvodu (nebo z nepfirodnich materialQ), o jejichz toxicité
toho stale jesté mnoho nevime.

V soucasné dobé se vétsina odborné verejnosti shoduje na téchto zékladnich ob-

lastech spojenych s nanobezpecnosti, jez predstavuji hlavni sméry vyzkumu z po-

hledu lékafského, legislativniho a etického:

identifikace nanomateriald a popis souvisejicich rizik,

méreni expozice nanomateriallim,

posuzovani rizik nanomaterialt v souladu s platnou legislativou,

in vivo studie pro posouzeni zdravotnich dopadd nanomateriald,

validace metod in vitro a doporu¢enych metod pro stanoveni fyzikalné-

-chemickych vlastnosti jako metod pro stanoveni G¢inkd na zdravi,

definovani pfipustnych expozi¢nich limitl pro profesionalni expozici,

e stanovovani ucinnosti ochrannych opatfeni navrzenych na ochranu pred
nanomaterialy,

e 3kolenia odborny vycvik pracovnikd,

e vydavani pfirucek s pokyny pro Cinnosti zahrnujici praktickou manipulaci
s nanomateridly na pracovisti a vseobecna celospolecenskd osvéta.

Pro naplnéni nékterych z vyse uvedenych cill vznikla i tato kniha, ktera je urcena
predevsim pro odborniky, ale své vyuZiti nalezne jisté také u bezpecnostnich tech-
nik{, hygienikd, lékar(, toxikologu ¢i environmentalist(. Cilem knihy je podat v co
mozna nejsirsi mite aktudlni informace o zdkladnich vlastnostech nanomaterial(
a jejich toxicité, o bezpecnosti prace s nimi a o moznostech ochrany zdravi lidi

vystavenych jejich ucinklim na pracovistich.
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2 Nanotechnologie a nanomaterialy

2.1 Nanotechnologie a jeji vyvoj

Nanotechnologie v soucasnosti vedou k rostoucimu poctu vyspélych materidlo-
vych inovaci uplatfujicich se v mnoha odvétvich, jakymi jsou napfiklad zdravotni
péce, energetika, potravinafstvi, informatika, kosmetika aj. (viz obrazek 1). Kvili
svym rlznorodym a ¢asto novym vlastnostem maji nanomateridly Siroké spekt-
rum mozného vyuziti (viz tabulka 1).

Tabulka 1: Aplikace nanotechnologii v praxi.

Priimyslovy sektor

Priklad soucasnych a potencialnich aplikaci

Automobilovy  priimysl,
letectvi a kosmonautika

Pevnéjsi a lehCi materialy; svétlej§i malby, natéry a laky
s barevnymi a prostorovymi efekty; odolnost proti koro-
zi a Spiné; senzory k optimalizaci chodu motori; ledové
senzory na kfidlech letadel; aditiva do dieselovych paliv ke

zlepSeni Gcinnosti spalovani; trvanlivéjsi a recyklovatelné
pneumatiky.

Elektronika a komunikace

Vykonnéj§i pamétovd zafizeni a miniaturizované proce-
sory; soldrni Clanky; CteCky elektronickych knih; rychlé
pocitace a pocitaCové hry; bezdratova technologie; ploché
obrazovky.

Chemie a materidly

Pigmenty; keramické prasky; inhibitory koroze; multi-
funkéni katalyzatory; Spiné odolnd a samodistici okna;
trvanlivé tkaniny a odévy; membréany na separaci materia-
IG pro dpravu vody; funkéni vrstvy a multivrstvy: teplotni
izolace.

Farmacie, biomedicina a
biotechnologie

Aktivni 1éky a medikamenty; zdravotni nepfilnavé povrchy;
Iéky na miru, plisobici na specifické organy; biokompa-
tibilni plochy pro implantaty; oréIni vakciny; regenerace
kosti a tkani; vyrobky schopné samodiagnostikace.

Kosmetika

Priihledné opalovaci krémyv;, abrazivnéj§i zubni pasty;

make—up, zejména trvanlivéjSi rténky a o€ni stiny; hydra-
taéni pfipravky s hojivymi a antioxidacnimi vlastnostmi.
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Miniaturizace diagnostickych zafizeni a technik, nanode-
tekce, obalovani tkani a implantatl ke zlepSeni biokom-
patibility a bioaktivity; multifunkéni senzory; DNA testy;
Zdravotni péce membrany na dialyzu; tepelné niceni nadord; genovd te-
rapie: nanovektory pro genovy transfer; mikrochirurgie
a rekonstrukéni medicina: nanoimplantdty a protézy, na-
noroboty pro Ié¢bu provadénou zevnitf téla pacienta.

Nova generace fotovoltaickych Clankd; nové typy bateri;

Energetika chytra okna; aginnéjsi izoladni materidly; uméld fotosynté-
za (,,zelend energie®); skladovani vodiku.

; Redukce emisi oxidu uhli¢itého; odsolovani mofské vody;
Zivotni prostedi a¢innéji a méné Skodlivé pesticidy a hnojiva; netoxické
a ekologie vrstvy snima&l pro monitorovani prostredi; obnova a recy-
klace stavajicich zdroji; specifické chemické analyzatory.

Detekce a kontrola chemickych a biologickych €inidel; mi-
Obrana niaturizované monitorovaci systémy; presnéjSi navigacni
systémy; lehci, samoopravitelné latky.

Presné inZenyrstvi k produkci nové generace mikroskop(
Priimyslovy sektor a méficich zafizeni a novych ndstroji k manipulaci s hmo-
tou na atomové Grovni.

elektronika
30%

nanomaterialy
34%

jiné
1%

doprava
7%

chemie

léky
10 % 18%

Obrdzek 1: Ekonomicky vyznam vyuzivdni nanotechnologii v jednotlivych odvétvich
vroce2010[14].
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Pro své zajimavé uplatnéni predstavuji nanotechnologie stale vyznamné;si eko-
nomickou a technologickou vyzvu. Svétovy trh s nanoprodukty, ktery se zacinal
rozvijet v roce 2001, byl tehdy odhadovan na 40 miliard dolar(. Podle predpovédi
americké Lux Research Inc. z roku 2004 by viak mohl trh s vyrobky vyuZivajicimi
nanotechnologie a nanomaterialy do roku 2014 dosahnout objemu az 2600 mili-
ard dolar (tj. 2,6 bilionu USD) a trh s meziprodukty vhodnymi pro dalsi zpracovani
¢i vyuziti pak pfiblizné 750 miliard dolard. Z prognézy rovnéz vyplyva, Ze v ndvaz-
nosti na vyznamny rast produkce a vyuzivani nanoprodukt(i a nanotechnologii,
musi dojit i ke zvyseni produkce primarnich nanomateridld. Pfedpoklada se vsak,
Ze bude dochazet k postupnému snizovani jejich jednotkové ceny, tudiz celkové
investice v této oblasti nebudou pfilis navySovany (viz obrazek 2)

2004 2005- 2009 2010-2014
Rozsifuje se selektivni Zahéjeni komer¢niho Nanotechnologie jsou
vyuzivani nanomateriall  vyuzivani nanomaterial® soucdsti béznych vyrobka
I I I I I I
25 — ]
.
.
2 — .
o3 .
5 .
o
© .
9 15 [ . ]
> *
c
s .
= .
e 1 — . |
. ’
. //
05 — . -
\d -
. -
P -
Loe " ______—
0 e o e e b i Sy T T T e s e n [mmm (n e a e e e
2004 2006 2008 2010 2012 2014
== = == Primdrni nanomaterialy === Nanoprodukty = = = Vyrobky vyuzivajici
nanotechlogie

Obrdzek 2: Odhad ndrdstu trhu s nanomateridly a nanoprodukty v letech 2004 — 2014 [13,15].

Na trhu se jiz nyni objevuje Siroka skéala vyrobkd obsahujicich nanomateridly ze-
jména obsazené v kapalném prostredi nebo gelu. Oxid titanicity, ktery je souéasti
rlznych kosmetickych masti a opalovacich krémd, které zabranuji praniku UV za-
feni na pokozku, ma rozméry v fadu od 50 do 100 nm. Saze, které jsou pouzivany
jako aditivum do automobilovych pneumatik, maji rozmér od 50 do 100 nm i vice.
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Je pravdépodobné, Ze nanocastice oxidu titani¢itého z kosmetickych piipravki se
dfive ¢i pozdéji dostanou do odpadnich vod. Na druhé strané prevaznd ¢ast sazi
z pneumatik je z velké &asti recyklovana nebo skon¢i na skladkach pevnych odpa-
dl. Avsak i zde dochdzi ke znatelnym inovacim.

Uhlikové nanotrubky, jednosténné i vicesténné (SWCNTs resp. MWCNTSs) (viz ob-
razek 3) s pomérem 50 — 100 : 1 jsou mimoradné tuhé a silné po celé své délce, a
proto se staly soucasti rliznych kompozitnich material(.. Pledmétem intenzivniho
vyzkumu je kuptikladu jejich vyuziti pro vyrobu pneumatik. Dendrimery jsou rov-
néz soucasti rdznych kosmetickych pfipravkd osobni hygieny a ochrany a deter-
gent(. Nanomateridly jsou pfitomny rovnéz v textilnich materidlech vzdorujicich
znecisténi a vzniku skvrn. Pfedpoklada se, Ze i tyto nanocéstice proniknou do od-
padnich vod a soucasné systémy cisténi odpadnich vod je nezachyti, takze jejich
osud zkon¢i v povrchovych vodach a tocich, pfip. budou pronikat az do vod pod-
zemnich.

0o o
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00 ° o ° - O
ad o ° o 00 [+] c
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Obrdzek 3a: Jednosténnd uhlikovd Obrdzek 3b: Schema vzniku SWCNT
nanotrubka (SWCNT). spojovdnim uhlikovych atomdi pfi kondenzaci
zplynné faze.
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2.2 Nanomaterialy

2.2.1 Obecné poznatky o nanomaterialech

Nanomateridl je objekt s jednim ¢i vice vnéjSimi rozméry nebo vnitini strukturou
mensi jak 100 nm, a ktery muze projevovat nové vlastnosti ve srovnani se stejnym
materidlem v mikro ¢i makro méfitku [55,126]. Nanomateridly mohou byt v podo-
bé castic, vrstev ¢i vldken anebo nanostrukturovanych objektd mensich jak 100
nm. Z hlediska zaméfeni této knihy jsou klicové nanocastice (predevsim pfitomné
v ovzdusi - tzv. nanoaerosoly) a proto se i nadadle budeme vénovat predevsim této
formé nanomateriald.

Pro ziskani pfedstavy o velikosti nanocastic a o jejich poctu, ktery mlze vznik-
nout pouhym délenim plvodniho materialu, Ize pouzit srovnani s bezné znamy-
mi objekty, jako je napfiklad lidsky vlas. Priimér lidského vlasu ¢ini 60 um. Pokud
bychom si méli kapalnou kulovou ¢astici o tomto priméru, mohli bychom jejim
tristénim ziskat 1 milion identickych kulovych ¢astic o piméru 600 nm, resp. 1 mi-
liardu ¢astic o priiméru 60 nm (viz obrazek 4). Stale by vsak mél zkoumany vzorek
tutéz hmotnost. Tato aproximace poskytuje zfetelnou predstavu o vyznamu poctu
¢astic vdaném objemu vzduchu, kdy je i laikovi zfejmé, Ze 1 miliarda ¢astic, kterou
by kupfikladu vdechl, pfedstavuje pro jeho zdravi vyssi hrozbu, nez jedna castice
o velikosti 60 pm. Naproti tomu celkovd hmotnost vdechnutého aerosolu nema
Zzadnou vypovidaci hodnotu, nebot by uvedend osoba v obou ptipadech pfijala
totéZ mnozstvi. Proto také stanovovani hmotnostni koncentrace aerosolu v da-
ném objemu vzduchu, jak bude blize uvedeno v dalsich kapitolach, nema pro
hodnoceni zavaznosti expozice zadny prakticky vyznam.

Pro popis nanocastic, resp. nanoaerosold, se pouziva obvykle nékolik fyzikalnich
parametr soucasné. Pfredné se jednd o velikost castic, jejich tvar, mérny povrch
a distribuci hmoty v jednotlivych velikostnich frakcich. V pfipadé jasné definova-
nych makromolekul nebo polymerl se pak analyticiky stanovuje jejich chemické
sloZeni a tedy i molekulova hmotnost. Zjistovani a méreni jednotlivych parametr(i
aerosol(l tedy neni snadny ukol. Cilem je stanovit jejich aktudlni charekteristiky
poté, co vstoupi do urcité slozky pracovniho nebo Zivotniho prostfedi (ovzdusi,
voda, puda), avsak s ohledem na vlastnosti takto malych ¢astic, se tato smés neu-
stale méni (napt. ¢astice se mohou spojovat, sedimentovat apod.). Také je potfeba
dokazat odlisit stanovované ¢astice od okolnich pfirozené se vyskytujicich ¢astic
(pozadi), coz Ize provadét s velkymi obtizemi napfiklad pomoci méfeni v dudlnim
systému nebo pomoci analyzy sebraného vzorku elektronovou spektroskopii.
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1 mikroéastice
60 pm v praméru 1 milion éastic 1 miliarda nanoéastic
lidsky vlas (tloustka lidského vlasu) 600 nm v praméru 60 nm v priméru

Obrdzek 4: Porovndni velikosti Edstic vzniklych délenim dstice o priméru 60 um
odpovidajici tloustce lidského viasu [16].

2.2.2 Charakteristiky nanomaterialti

Nanomaterialy predstavuji pozoruhodnou formu hmoty, u niz se jiz zacinaji uplat-
novat kvantové jevy doposud zndmé pouze u atomU a molekul. Zvlasté vyrazné je
to u objektl mensich jak 20 nm, pficemz u ¢astic mensich jak 5 nm tyto jevy zcela
dominuji. U struktur mensich jak 5 nm jiz vice jak polovina vsech molekul vytvafi
jejich vlastni povrch, coz urcuje jejich chovani. Na strukturu ¢astice v takovém pfi-
padé jiz nelze nahlizet klasickym zplsobem, nebot povrch neni kontinuem. Neni
mozné si ji tedy predstavovat jako pevnou ¢astecku ¢i prachové zrnko. Vhodnéjsi
je pfirovnani spiSe k pénovému micku, ktery je ve vétsiné svého objemu duty a je
ohrani¢en povrchovou vrstvou vzdjemné spojenych molekul matefské latky. Ty-
pickym prikladem mohou byt molekuly fullerend, které jiz sami o sobé jsou nano-
¢asticemi. Elektronicky stav takto malych ¢astic je urcen elektronickym stavem jed-
notlivych molekul, ktery se mize ménit. Jejich konfigurace hraje dominantni roli
pfi uplatnéniinterakci ¢astice s molekulami, jinymi ¢asticemi, viry a burikami [123].
Nanomaterialy se vyznacuji spole¢nymi znaky, které jsou zavislé na jejich velikosti.
Zakladni strukturou jsou stavebni jednotky, které mohou byt:

e nanocastice s definovanymi vlastnostmi: rozméry, tvarem, atomovou struk-
turou, mezifdzovym rozhranim a chemickym sloZzenim. Rozméry jsou limi-
tovany v oblasti od molekul k pevnym ¢asticim men3im nez 100 nm. Vlivem
malych rozmérd v nékterych pripadech pocet povrchovych atom prevysu-
je pocet atomu ve vnitfnim objemu;

e shluky velmi rlznorodé uspofadané v makroskopickych multiklastrovych
materidlech. Chemicky identické ¢astice mohou byt tésné usporadané, sa-
mostatné nebo podléhajici koalescencenci. Mohou vytvéret nanodratky,
nanotrubice, nanokompozity, keramické nebo jiné tenké filmy nebo vrstvy;
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e souvislé celky, které mohou slouzit pro vytvafeni rozmérnéjsich struktur
a materiall vhodnych pro technické aplikace (textilie apod.).

Ve vodnych systémech je jako obecny termin pro nanocastice pfijiman koloid.
Zde se uvaZzuji nerozpustné ¢astice v rozmezi 1 nm az 1 ym rozptylené v kapa-
liné. V analytické chemii se vSak za rozpustné latky bézné uvazuji i ¢astice, které
projdou membranou s velikosti port 450 nm, coz je vsak z fyzikalniho hlediska
nespravné. Tato frakce v sobé zahrnuje nejen volné &astice, ale i latky koloidni po-
vahy, které jsou zivymi organismy pfijimany zcela jinou cestou nez disociované
organické latky nebo slouceniny kovd.

Nejen umélé, ale i pfirozené se vyskytujici nanocastice predstavuji prvek mimo-
fadného zajmu. Na této velikostni Urovni totiz probiha vétsina prirodnich proce-
sU, které nejsou stale dostatecné dobre popsany a definovany. Kapalné koloidy
zahrnuji makromolekularni organické slouceniny, jako jsou huminové kyseliny
a fulvokyseliny, proteiny, peptidy a anorganické latky v koloidni formé, jako napt.
hydratované Zelezité ionty a oxidy manganu. Jejich nepatrna velikost a obrovsky
mérny povrch je cini vyznamnymi z hlediska mozné asociace s organickymi i an-
organickymi polutanty. Navic velkd povrchova energie, tzv. kvantové uvéznéni
(quantum confinement) a konformacni chovani predstavuji vyznamné vlivy na
chovani koloidnich ¢&astic.

Vlastnosti nanocastic jsou pfimo zavislé na jejich rozmérech a ochoté vytvaret vétsi
celky - agregaty. Plati to jak v kapalném, tak plynném prostfedi (ovzdusi), avak
v kapalinach se tento proces uplatriuje méné diky solvataci a sdileni povrchového
naboje s molekulami kapaliny. Samotné nanocastice rozptylené v ovzdusi se diky
své nepatrné velikosti chovaji stejné jako molekuly plyn(. Pro své malé rozméry
a velmi nizkou hmotnost nepodléhaji sedimentaci, a proto mohou ve vzduchu setr-
vavat po velmi dlouhou dobu. To plati zejména, je-li jejich koncentrace velmi nizka.
Pri vysokych koncentracich vsak nanocastice ochotné podléhaji procesu agregace.

Podstatou agregace jsou vzdjemné srazky jednotlivych aerosolovych &astic, které
se tak spojuji ve vétsi celky. V takovém pfipadé stiedni velikost &astic roste, aviak
celkovd hmota castic v jednotce objemu zUstava stejna. V zavislosti na prostiedi
a typu nanomateriall mohou v relativné kratkém case vznikat agregaty (asocia-
ty) (podminéné vznikem chemickych vazeb) nebo aglomeraty (uplatnéni Van der
Waalsovych sil, elektrostatické sily, ¢i povrchového napéti). Pfi agregaci nedochdzi
ke zruseni fazového rozhrani mezi jednotlivymi ¢asticemi a disperznim prostiedim
a ke zmenseni plochy jejich povrchu. Malé ¢&astice si zachovavaji identitu, pouze
ztraceji kinetickou nezavislost — agregat se pohybuje jako celek (kinetickd jednotka).
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Obrdzek 5: Agregace disperznich Edstic [114].

Agregace, pfi niz vznikaji shluky volné vazanych &astic, se nazyva flokulace. Je to
vratna reakce, takze agregaty mohou byt velmi mirnym zésahem prevedeny zpét
na koloidni systém (peptizace). Mohou ale také pfechdzet na pevnéji vdzané shlu-
ky. Pochod, pfi kterém vznikaji agregaty pevné vazanych &astic (vzdalenost &astic
v agregatu je fddové rovna velikosti molekul), je oznacovan jako koagulace. Koa-
gulace neni vratna a vytvofeny koagulat nelze bez vynalozeni dostatecné velké
energie peptizovat — prevést zpét na koloidni systém. Po dosazeni urcité velikosti
agregatll dochazi k sedimentaci, coz vede k zéniku disperzniho systému a jeho
rozdéleni na makrofaze (viz obrazek 5). Neni-li znama povaha agregatu, nebyvaji
tyto terminy rozliSovany a ¢asto se pouziva pouze terminu koagulace [114].

Agregace je d&j spontanni a rychly a v zavislosti na koncentraci aerosolu mu jed-
notlivé nanocastice podléhaiji jiz po nékolika vtefinach od svého vzniku [111]. Z to-
hoto divodu z aerosolu neustéle mizi velké mnozstvi malych castic a soucasné
vznikd mnoho vétsich agregat(l. Napfiklad 50 % castic o velikosti 0,5 nm vytva-
fejicich aerosol o koncentraci 1000 mg.m?3 podlehne agregaci béhem pouhych
0,4 mikrosekundy (viz obrazek 6). Naproti tomu u aerosolu tvoreného casticemi
o velikosti 5 nm a koncentraci 1 mg.m?, bude ¢&as potiebny k agregaci 50 % ¢astic
300x delsi, tj. 0,12 sekund. Se snizujici se koncentraci aerosolu a velikosti pfevazu-
jicich castic bude doba potiebna k agregaci narustat.
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Obrdzek 6: Ubytek poctu ¢dstic v Ease pfi riznych pocdtecnich koncentracich ¢dstic
v ovzdusi v dusledku uplatnéni agregace [112].

Uvedené procesy jsou odpovédné za to, Ze ve velikostnim spektru bézného atmo-
sférického aerosolu nachazime dvé charakteristickd maxima - jedno okolo 20 nm
a druhé okolo 300 nm. Stejné procesy se uplatnuji i u uméle vznikajicich nano-
¢astic. Naopak dodavame-li do systému energii, mGze dochazet ke vzniku malych
¢astic z vétsich (frakcionalizace). Proto je potieba na aerosoly vzdy pohlizet jako
na dynamicky systém, coz komplikuje jeho méfeni nejen na pracovistich (zvlasté,
pokud se parametry emisniho zdroje priibézné méni).

S tim, jak se ¢astice zmen3uiji, zvysuje se jejich mérny povrch. Podstatu Ize vysvétlit
pomoci obrazku 7. Zde je znadzornéno, jak postupné roste celkovy povrch &astic
vzniklych postupnym délenim krychle o délce hrany 1 cm. P¥i délce hrany vznik-
lych krychlicek T mm bude jejich celkovy povrch ¢init 60 cm? a pii délce hrany
1 nm pak jiz neuvéfitelnych 6000 m? coz odpovida velikosti fotbalového hfisté.
NarGst mérného povrchu vede ke zvétieni plochy, na které m(ize dochézet k che-
mickym reakcim s molekulami okolni latky, diky ¢emuz vzristd celkova reaktivita
daného systému. To je dlvodem, proc je prach z nékterych za normélnich okol-
nosti nehoflavych latek pyroforicky (napt. kovy jako Fe, Al, U aj.). Tato skutecnost
se samoziejmé odrazi také ve vysoké bioaktivité nanocastic, kterd je zplsobena
aktivaci vétsiho poctu reaktivnich skupin na povrchu dané &astice.
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Obrdzek 7: Ndriist mérného povrchu cdstic pfi jejich déleni [17].

Chceme-li tedy predikovat toxikologické vlastnosti nanocastic, musime dostate¢né
vérohodné popsat morfologii, velikostni distribuci, fazové slozeni, mérny povrch,
a fyzikalni (povrchovy ndboj, zeta-potencial aj.) a chemické vlastnosti povrchové
vrstvy danych nanodastic. Je zfejmé, Ze v soucasné dobé neexistuje jednoduchy
a univerzalni, ekonomicky pfijatelny a dostatecné rychly postup pro stanoveni
vsech téchto kli¢ovych vlastnosti nanocastic, a proto je hodnoceni rizik spojenych
s nanocasticemi tézko fesitelny Ukol. Na vyhodnocovani urcitych parametr( jiz
jsou vypracovany rutinni postupy, uplatnuji se viak pfevazné v provozech vyrabé-
jicich nanocastice nebo nanomateridly a pouzivaji se za ucelem sledovani kvality
vyrabéného produktu.

2.3 Nanomaterialy v zivotnim a pracovnim prostredi

2.3.1 Bionanoobjekty

Ackoli se v poslednich letech hojné hovofi o nanomateridlech (zejména pak v sou-
vislosti s nanotechnologiemi) malo se jiz zdUrazriuje, Ze nanoobjekty tvofi pfiroze-
nou soucast prirody. | nase vlastni existence je na nich de facto zaloZena, protoze
nékteré z nich tvofi zékladni stavebni kameny zivé hmoty. Mezi tyto bionanoobjek-
ty radime buriky a jejich ¢asti (jddro, mitochondrie, buné¢nou membranu, mem-
branové receptory aj.), viry i samotnou DNA, ktera je sloZzitou makromolekulou
o priméru 2 nm. O nékolik fadd rozmérnéjsimi objekty (mikroobjekty) jsou pak py-
lova zrna, roztodi a jejich trus, Supinky kiiZze, neuronova sit v mozku ¢i plicni sklipky
(viz obrdzek 8). Nékteré z pozoruhodnych bioonanoobjektl pak uvadi obrazek 9.
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Obrdzek 8: Prehled zdkladnich bionanoobjektu a jejich velikosti [16].
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Obrdzek 9: Bionanoobjekty: (a) Aquaspirillum magnetotacticum - bakterie
v jejichzZ nitru se nachdzi nanoddstice oxidt Zeleza; (b) rozsivky tvorené kiemennou
schrdnkou; (c) bakteriofdgy; (d) vytrusy bakterie Bacillus anthracis, které jsou schopné
preZivat po mnoho let; (e) kolonie nanobakterii; (f) Nanobacterium sanguineum
s charakteristickymi chloupky z apatitu [16].

2.3.2 Pfirozené nanocastice v atmosféfe

Jak jiz bylo zminéno v Gvodu, nanocastice se v ptirodé vyskytuji velmi hojné, pro-
toze jsou vysledkem celé fady pfirodnich procesd, jako jsou fotochemické reak-
ce, sopecné erupce, lesni pozary, eroze plid. Mohou byt také biogenniho plivodu
(rostliny a Zivocichové). Ackoliv si obvykle znecisténi ovzdusi spojujeme s ¢innos-
ti ¢lovéka (doprava, prlimysl, spalovani uhli atd.), naprostou vétsinu nanocastic
produkuji abiogenni pfirodni procesy [16, 77]. Clovék se dle nejnovéjsich odhadii
podili na vzniku jiz vice jak 50 % z celkového produkovaného mnozstvi aerosol(.

Odhaduje se, Ze nejvyznamnéjsimi pFirodnimi zdroji atmosférického aerosolu
jsou: Castice pochazejici z pld (vétrna eroze) s malym podilem (<1 %) sopec¢né-
ho prachu (16,8.10° tun), mofské soli (3,6.10° tun), pfirodni a antropogenni sulfa-
ty (3,3.10° tun), produkty spalovani biomasy kromé sazi (1,8.10° tun), priimyslové
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zdroje v¢etné sazi (1,4.10° tun), pfirodni a antropogenni uhlovodiky vyjma metanu
(1,3.10° tun), pfirodni a antropogenni dusi¢nany (0,6.10° tun) a ¢astice biologické-
ho pavodu (0,5.10° tun) [67]..

Nejvyznamné;jSim zdrojem nanocastic jsou prachové boure. Migrace jak mineral-
niho prachu tak antropogennich znecistujicich latek mezi kontinenty jsou v po-
sledni dobé pfedmétem intenzivniho zkoumani. Pfiblizné 50 % castic atmosféric-
kého aerosolu nachazejicich se v troposfére jsou mineraly pochazejici z pousti [16,
68]. Velikost ¢astic pfi pisecné boufi se pohybuje od 100 nm do nékolika mikrond
(viz obrazek 10 d) z ¢ehoz 1/3 az 1/2 prachovych ¢astic je mensich nez 2,5 um [16,
77, 68]. Castice o velikosti 100 nm az 200 nm dosahuji koncentraci 1500 ¢astic.cm?
[16, 69].

Meteorologickym pozorovanim a matematickym modelovéanim bylo odhaleno
deset nejvyznamnéjsich epicenter prachovych boufi (viz obrazek 10 e): (1) Sol-
né plédné v Kalifornii, (2) Patagonie, (3) Altiplano, (4) oblast Sahelu, (5) Sahara, (6)
poustni oblasti v Namibii, (7) udoli feky Indus, (8) poust Taklimakan, (9) poust Gobi,
(10) udoli jezera Eyre [16, 771.

Dust Location of the Aprii 1998
1 Gobi dust storm

Lo

7

c)

24



NANOBEZPECNOST

) Ta'k!]makan Desert
N
SaharaDesert ‘i 4 o "Gobl Pesg
ey
Indus Valley

“ ahel raglcn

th‘a no& Namlbla

. "
-l QPEQ\ 4-\

Obrdzek 10: Pisecné boufe v makro i mikroméritku. (a) druZicovy snimek zachycujici prach
putujici z Ciny pfes Japonské more do oblasti Tichého ocednu v dubnu 2002 [16, 72]; (b)
Peking béhem pisecné boure; (c) priblizné umisténi oblaku prachu Siticiho se z pousté Gobi
pri pisecné bouri v dubnu 1998 [16, 70]; (d) Cdstice prachu z pisecné boure 16 brezna 2002
[16, 68]; (e) deset nejvyznaméjsich zdroju prachu na svété; (f) bakterie nachdzejici se na
Cdsticich prachu z Afriky, jeZ doputovaly aZ do Severni Ameriky [16, 77].

Satelitni snimky ukazaly pozoruhodnou dynamiku migrace velkych oblakd prachu
napfi¢ kontinenty a prokazaly, Ze nanocastice vzniklé pfi téchto udalostech mo-
hou ovliviiovat oblasti vzdalené tisice kilometrd. Napfiklad prasné boure, které se
objevuji kazdy rok na jafe v pousti Gobi, vyznamné ovliviuji kvalitu ovzdusi v Asii
a také v Severni Americe [16, 70, 71]. Trasa prachovych mracen postupujicich pres
Tichy ocean je dobfe viditelna na satelitnich snimcich (obrazek 10 a) [16, 72]. Pre-
sun oblaku prachu v roce 1998 pres Tichy ocedn je znazornén na obrazku 10 ¢, po-
loha oblaku prachu je zobrazena po dnech (viz datum) [16, 70]. Pfi této konkrétni
udalosti oblak prachu dosahl zapadniho pobrezi Severni Ameriky uz 5 az 6 dnt po
svém vzniku. Postizené oblasti zaznamenaly intenzivni opar a zvysené koncentra-
ce castic o pramérné koncentraci 20 az 50 pg.m (s lokalnimi maximy >100 pg.m)
[16,70,71].

Kdyz dojde k erupci sopky, popel a plyny obsahujici pevné ¢astice ve velikosti na-
nometrl az mikrometrd jsou vynaseny vysoko do atmosféry, bézné az do vysky
18 000 metrd, ve vyjimecnych pfipadech i do vysek pfes 20 kilometr(. MnoZstvi
Castic takto vypusténych do ovzdusi je enormni - jedina sopecna erupce muize byt
zdrojem az 30 milionl tun popela [16, 77]. Sopecny popel, ktery dosahne do horni
vrstvy troposféry popf. az do stratosféry, se mlze rozsifit po celém svété a ovlivnit
tak rozsahlé oblasti po celé Zemi i na nékolik let. Zatimco nékteré ucinky sopecné
erupce jsou znatelné na celém svété, nejvyssi hodnoty koncentrace ¢astic jsou na-
méreny obvykle nékolik desitek kilometrd od sopky [16, 78].
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Vyznamnym emisnim zdrojem jsou také lesni pozary. Velké pozary mohou Sifit po-
pel a kouf na plochy o tisicich ¢tvere¢nich kilometrl (obrazek 11 b, ) a vedou ke
zvy3ené koncentraci ¢astic (i nanocastic) [16, 79]. Satelitni méfeni ukazuji unikatni
snimky globalniho vyskytu pozarl. Kazdy den od Gnora 2000 je pomoci poZzar-
ni signalizace umisténé na satelitu Terra (NASA) monitorovana ¢innost pozard na
celém povrchu Zemé (obrazek 11 d) [16, 66]. Na tomto obrdzku je vidét, Ze velké
mnozstvi pozar( se vyskytuje pfedevsim na savanach a lesnich porostech Afriky,
Austrélie, Brazilie, Severni Ameriky, Evropy i Asie.

3 . . ‘
Smokes,

'/ Central
America

fires

Obrdzek 11: (a) Cdstice vznikajici pfi lesnich poZdrech v Africe pfi pohledu elektronovym
mikroskopem [16, 75]; (b) koufovd stopa pfi lesnich poZdrech v jizni Kalifornii [16, 72];
(c) kourovd stopa pri lesnich poZdrech ve stfedni Americe;

(d) mista s nejcastéjsimi lesnimi poZdry na svété [16, 72].

Také z mofi a oceanl se do atmosféry dostava velké mnozZstvi aerosoll tvorené
zejména mofskou soli [16, 67]. Tyto aerosoly vznikaji pfi vinobiti, kdy dochazi ke
tristéni morské vody. Velikost ¢astic se pohybuje od 100 nm do nékolika mikrome-
tr{. Nanocastice se mohou tvorit také béhem srazek, odpafovanim a vlivem teplot-
nich zmén. Prikladem tohoto fenoménu je jezero Michigan, jehoZ voda obsahuje
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vysoky podil uhli¢itanu vapenatého. Po vétsinu roku je uhli¢itan vapenaty rozpus-
tén ve studené vodé, na konci léta se teplota vody zvysuje, diky ¢emuz se snizuje
jeho rozpustnost. V dlisledku ¢ehoz dochazi k jeho vysrazeni z vody a nasledkem
odparuy, se tak vytvafi castice CaCO, o velikosti v Fadech nanometrd. Ty se pak pfi
pohledu z obézné drahy jevi jako podivné mlzné viry [16, 100].

Za soucast atmosférického aerosolu Ize povazovat také znecisténi ovzdusi mikro-
organismy. Jedna se jak o viry, které maji velikost od 10 nm do 400 nm tak o bak-
térie, které mohou byt velké od 30 nm do 700 um. Je tieba v3ak jasné rozlisovat
mezi tim, co nazyvame ,Castice” (mikro a nanocastice) a nanoorganismy (tj. biona-
noobjekty) nebo jejich soucasti (véetné bakterii, vir(i, bunék a jejich organel). Bun-
ky, bakterie a viry schopny se samy organizovat a rozmnozovat a maji kratsi dobu
Zivota nez anorganické struktury pevnych latek. Nanoorganismy obvykle zmizi,
kdyz se vycerpd jejich zdroj energie. Naopak, nanocastice jsou obvykle anorganic-
ké pevné latky, které nevyzaduji zadné dodavky energie a z(stavaji stabilni. Plsobi
na sebe navzijem, a ztraci se nebo méni v zavislosti na fyzikalnich nebo chemic-
kych reakcich s okolim. Mnoho organismd, at uz jedno nebo vicebunécnych, pro-
dukuje nanocastice anorganickych materiald pomoci intracelularnich a extrace-
lulérnich procest [16, 102]. Napfiklad nanocastice magnetitu jsou syntetizovény
magnetotaktickymi bakteriemi a pouzivaji se pro navigaci za pomoci magnetické-
ho pole Zemé. Kiemicité materialy jsou produkovany rozsivkami a vrstvy uhlicita-
nu vapenatého produkuji S-layer bakterie [16, 102]. Magnetotaktické bakterie se
pohybuji podél magnetickych silocar diky pfitomnosti magnetické nanocastice ve
svém nitru. Jedna se o vodni mikroorganismy, které obyvaji sladkovodni a morské
prostiedi. Zvlastni postaveni ve skupiné mikrobidlniho bioaerosolu maji rozsivky,
které jsou jednobunécnymi fasami s bunécnymi sténami tvofenymi oxidem kre-
micitym. Jsou bohaté zastoupeny v planktonu a v sedimentech mofskych a slad-
kovodnich ekosystém, kde jsou dilezZitym zdrojem potravy pro dalsi organismy.
Nékteré z téchto organismu se mohou nachézet i ve vlhkych pldéch. Rozsivky se
pouzivaji v oboru forenzni kriminalistiky pro uréovani pfic¢iny smrti pfi utonuti na
zakladé pozorovani vyskytu rozsivek v plicich, krvi, kostni dfeni a télnich organech
a pomahaji lokalizovat mista utonuti [16, 103]. Velice zvlastnim organismem je pak
nanobakterie (Nanobacterium sanguineum). Tento nazev se vzil pro kontroverzni
utvary, které byly oznaceny za nejmensi Zijici buné¢né organismy vibec. Nano-
bakterie jsou organismy, které syntetizuji skofapku z fosfore¢nanu vapenatého
a pokryvdji se ji. Tim nanobakterie pfipomina anorganickou &astici, coz fadu védcu
vede k domnénce, Ze se o zivy organismus vlastné nejedna. Velikost této skorapky
je 20 nm az 300 nm, je porézni, coz umoziuje pritok slizké substance. Tento sliz
(pravdépodobné spolu s elektrickym nabojem) podporuje pfilnavost nanobakte-
rii k biologické tkani a napomaha tak ke vzniku kolonii. Nanobakterie jsou velmi
odolné proti plsobeni teploty i gama zareni [16, 101].
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Nanocastice se hojné vyskytuji i mimo nasi planetu. Vzorky prachu jiz byly auto-
matickymi sondami sebréany na Mésici, Marsu ¢i v ohonech komet. Tento prach
zpUsobuje vazné problémy astronautlim a zafizenim, které se ve vesmiru pohybuiji
[16, 73]. Mési¢ni prach je oproti tomu zemskému velmi jemny. Vice jak polovina
jeho ¢astic je mensich jak 1 um [16, 74]. Obsahuje velké mnozstvi magnetickych
nanocastic, které se pfichycuji na elektrostaticky nabité povrchy [16, 74] jako jsou
obleky astronautd, a které nelze takika odstranit. Na Marsu se prach usazuje na so-
larnich panelech automatickych robotd, ¢imz se snizuje jejich schopnost pohybu,
snimani a komunikace [16, 76]. Aby se zmirnily dopady mimozemského prachu na
Zivotni prostredi, na ¢lovéka i na zafizeni, existuje celd fada vyzkumnych projek-
tQ, které se zaméfuji na vyrobu filtrG nebo vyvoj specidlnich natérd odpuzujicich
prach [16, 76].

2.3.3 Antropogenni nanocastice v zivotnim prostredi

Atmosféricky aerosol obsahuje vyznamné mnozstvi ¢astic vznikajicich lidskou
¢innosti [18]. Nejvyznamnéjsim antropogennim zdrojem jsou spalovaci procesy,
hlavné v automobilovych motorech a elektrarnach a dale vysokoteplotni procesy,
jako je taveni rud a kovl anebo svafovani. Tyto procesy produkuji primarni ¢astice
o velikosti kolem 20 nm. Aerosol m(iZe také vznikat vétrnou erozi stavebnich ploch
nebo v dlsledku odstranéni vegetacniho pokryvu z plidy. DalSim zdrojem mohou
byt zemédélské prace, nezpevnéné cesty, tézebni ¢innost a jakékoliv procesy, pfi
kterych se manipuluje s praSnym materialem (napf. vyroba a pouziti cementu a
vapna). Aerosolové ¢astice mohou také vznikat chemickou reakci plynnych slozek
(napt. oxidu sifi¢itého s amoniakem) za vzniku &astic o velikosti cca 300 nm [16,
107, 108, 109].

Ve méstech a méstskych aglomeracich jsou hlavnimi zdroji znecisténi ovzdusi do-
prava, lokalni topenisté a blizké prdmyslové vyroby. Tyto zdroje emituji prachové
¢astice v celém velikostnim rozsahu a odhaduje se, Ze nanocastice o velikostech
pod 10 nm predstavuji az 30 % z celkového poctu aerosolovych &astic [56].

Z hlediska zdravotniho pusobeni atmosférického aerosolu na ¢lovéka byly defi-
novany velikostni skupiny &astic oznacované jako PMx (Particulate Matter), které
obsahuji ¢astice o velikosti mensi nez x pum. Bézné se rozliSuji PM10, PM4, PM2,5
a PM1. Legislativa vztahujici se k znecisténi venkovniho ovzdusi polétavym pra-
chem se postupné zaméruje na stale mensi velikostni skupiny.

2.3.4 Nanocastice v pracovnim ovzdusi

Z hlediska pracovnich podminek rozliSujeme dva typy expozice:
e expozice souvisejici s procesy, u nichz produkce nanomateridld neni hlav-
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nim cilem, ale jejichz zavedeni takové Castice vytvafi (termalni a mecha-
nické procesy jako svafovani, fezani a brouseni kov(l a spalovani, napfiklad
potravin);

expozice souvisejici s pouzivanim nanomateriald, kdy mohout byt pracov-
nici vystaveni nanocasticim v kazdé fazi produkce - od pfijeti a skladovani
surovych materiald k baleni a odesilani hotovych vyrobk(, véetné mozného
transferu meziprodukt(. Mezi zdroje expozice Ize fadit také emise zpUsobe-
né ¢isténim a Udrzbou pracovist a nakladani s odpadem.

Tabulka 2: Priklady emisnich zdroji pro rizné typy pracovnich procest [22].

Typy procesi Priklady emisnich zdroji

Termalni procesy kov( (laser, termdlni fezani, atd.), termalni zpracova-

Taveni a zuSlechtovani kovi (ocel, hlinik, Zelezo, atd.),
metalizace (galvanizace, atd.), svafovani kovd, Fezani

ni povrchu (laser, termalni opracovani, atd.), aplikace
pryskyfic, vosk, atd.

Mechanické procesy Obrabéni, piskovani, vrtani, leténi.
Diesel, benzin nebo vypary plynd, spalovani rostlin, ter-
Spalovani malni elektrarny, krematoria, spalovani potravin, vyté-
péni plynem.

Hlavni parametry, které ovliviuji Uroven expozice, jsou povaha nanomateriall
(prasek, tekuta suspenze, gel atd.), metody pouzité k jejich syntéze (mechanické
procesy, tekuta faze nebo metody plynné faze), mnozstvi, se kterym se naklada,
doba a frekvence praci, schopnost uvolfovani produktt do vzduchu nebo na pra-
covni plochy (formovani aerosolovych kapek) a pouzivani osobnich ochrannych
pracovnich prostiedka.

Pfiklady ¢innosti, pfi kterych dochazi k nejvyznamnéjsi expozici nanocdsticim:

vzorkovani, védZeni, suspenze v tekutinach a zacleriovani nanopraskd do or-
ganické a mineralni matrice (formovani aerosol(),

michani a vysouseni tekutych suspenzi obsahujicich nanocastice (formova-
ni kapicek),

plnéni nebo vyprazdiiovéni reak¢nich nadob,

obrabéni nanokompozitl: fezani, lesténi, vrtani, atd.,

baleni, skladovani a manipulace s produkty,

cisténi vybaveni a pracovnich ploch: ¢isténi nadob, rukavovych boxd, pra-
covnich ploch, atd.,
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e Udrzba vybaveni a mistnosti: demontaz nadob, vyména pouzitych filtrd,
apod.,

e sbér, baleni, skladovani a transport odpadd,

e Uniky nebo nehody: napf. dira v reakéni nddobé nebo uzavieném systému, atd.

Vzhledem k rostouci produkci nanomateridl viech typu, narlsta také potencialni
riziko jejich uvolnéni do zZivotniho prostiedi a naslednych dopad na lidi a ekosys-
témy. To vzbuzuje stale vétsi obavy a potrebu fesit tuto hrozbu. Jedinou moznosti
je vhodna regulace, ktera bude zalozena na posuzovani prokazatelnych negativ-
nich G¢inkd, anebo s prihlédnutim k principu predbézné opatrnosti v situacich,
kdy nemame dostatek validnich informaci pro stanoveni jasnych kvantitativnich
limita.

Pro hodnoceni zadvaZnosti expozice na pracovistich jiz dnes vychazime ze srov-
nani hodnoty namérené veli¢iny a hodnoty pfislusného expozi¢niho limitu (v
pfipadé prachu se jedna o nejvyssi pfipustnou koncentraci prachu v ovzdusi
NPK-P a pripustny expozi¢ni limit PEL). Tyto hodnoty jsou viak stanoveny jen pro
nékteré materialy, pricemz se vyjadiuji jako hmotnostni koncentrace velikostni
frakce PM10. Pro nanoaerosoly vsak doposud nebyly zadné expozi¢ni limity za-
vedeny. Ackoli nemohou byt tyto limity (vyjadfujici hmotnostni koncentraci) pro
hodnoceni toxikologického vyznamu expozice nanocasticim dost dobfe pouzity
(viz kapitola 2.2.1), v praxi by mohly poslouzit alespon pro srovnavaci hodnoceni
kontaminace pracovniho ovzdusi s cilem pfispét k ochrané zdravi zaméstnancu.
V listopadu 2005 proto navrhl americky institut NIOSH nezavazné prahové limitni
hodnoty TLV (Threshold Limit Value = primérné mnozstvi polutantu, jakému muze
byt zaméstnanec vystaven 8 h denné a pfi 5-ti dennim pracovnim tydnu, aniz by
mu polutant po3kodil zdravi = obdoba PEL) pro mikrometrické castice TiO, a to
ve vysi 1,5 g.m3a pro nanocastice (tj. mensijak 100 nm) ve vy3i 0,1 mg.m3. Pfitom
hygienicky limit pro celkovy inhalovatelny TiO, (PM10) je doposud stanoven ve
vysi 10 mg.m?, resp. pro respirabilni frakci ve vysi 3 mg.m=3 (PM4). Tento vyrazny
rozdil jen doklada, jak nové poznatky o toxicité velmi malych ¢astic zménily nase
predstavy o nebezpecnosti nékterych nanomateriald.

2.3.5 Nanocastice ve vyfukovych plynech vznétovych
a zazehovych motori

Viyfukové plyny ze vznétovych a zdZzehovych motor(i vozidel jsou hlavnim zdrojem
nanocastic a mikrocastic v ovzdusi méstskych aglomeraci rozvinutych statd [16,
110]. Vétsina ¢astic z vyfukovych plynd vozidel ma velikost 20 az 130 nm u vznéto-
vych motord a 20 nm az 60 nm u zaZzehovych motorud (obrazek 12) [16, 150, 104].
Jelikoz vznikaji kondenzaci, maji obvykle pfiblizné kulovity tvar.
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V nedévné dobé byly ve vyfukovych plynech objeveny uhlikové nanotrubice
a nanovldkna vznikajici jako vedlejsi produkt spalovani motorové nafty [16, 127]
a zemniho plynu [16, 140]. Charakteristicky pomér téchto vlaken je srovnatelny
s pomérem vlaken azbestu zadrzenych v plicich, coZ naznacuje, Ze ve vyfukovych
plynech se vyskytuji silné karcinogenni ¢astice. Pfed zvefejnénim téchto poznatk(
se odbornici v oblasti materidlovych véd domnivali, Ze se v Zivotnim prostfedi ne-
vyskytuji a jejich existence byla spojovana vylu¢né se strojirenstvim.

Vysoka koncentrace nanocastic se nachazi v blizkosti dalnic az do vzdalenosti sto-
vek metr(l, coz prokazuje, Ze znecisténi pochazejici ze silni¢ni dopravy je hlavnim
zdrojem nejen polétavého prachu, ale i nanocastic v méstskych aglomeracich
s hustou dopravni infrastrukturou (obrazek 12 b). Denni produkce nanocastic tak
odpovida mnozstvi vozidel na silnicich [16, 115]. Epizody vysokého znecisténi
ovzdusi nebo blizkost vysoce frekventovanych silni¢nich komunikaci nékolikana-
sobné zvy3uji hmotnostni koncentraci nanocastic z nizkych drovnich pfirodniho
pozadi, kterd obvykle dosahuje hodnoty cca 0,5 az 2 ug.m?[16, 163]. Nanocasti-
ce tvofi 20 % hmotnosti Castic, ale vice nez 90 % z poctu &astic pochazejicich ze
spalovani motorové nafty [16, 151]. Z dlvodu soucasnych zdravotnich obav byly
v mnoha méstech na rdznych kontinentech provedeny studie zabyvajici se distri-
buci velikosti ¢astic a koncentraci jejich poctu [16, 115].

Vyzkum prokazal urcitou rlznorodost v zadvaznosti negativnich zdravotnich ucin-
ka vyfukovych plynd v rGznych méstech, ktera pravdépodobné souvisi s komplex-
nosti a slozenim téchto emisi [185]. Obecné je znamo, Ze vyfukové plyny vznikajici
ve vznétovych motorech jsou toxické, jelikoz obsahuji vysoké koncentrace poly-
aromatickych uhlovodikd (PAH) véetné znamého karcinogenu benzo(a)pyrenu
(BaP) [16, 116].

Znecisténi ovzdusi ¢asticemi z vyfukovych plyn( vozidel mé pravdépodobné hlav-
ni vliv na imrtnost ve méstech a urbanizovanych centrech, kdy existuje Uzka sou-
vislost mezi zvy3enou kardiopulmonarni Umrtnosti a Zivotem v blizkosti hlavnich
silni¢nich taht [16, 117, 122]. Zavéry nékterych epidemiologickych studii se opiraji
také o méfeni koncentraci nanocastic v blizkosti dalnic, které se ve vzdalenosti né-
kolika stovek metrd od silni¢niho provozu exponencidlné snizuji [16, 150]. Rovnéz
bylo zjisténo, ze rakoviny u déti jsou silné ovlivnény prenatélni nebo rané post-
natalni expozici plynlim vznikajicim pfi spalovani pohonnych hmot, a to zejména
vyfukovym plyntm [16, 118].

U profesiondlnich fidicd se ve zvyseném poctu vyskytuje infarkt myokardu [16,

121]. Vyzkumy provedené na zdravych a mladych policejnich straznicich (neku-
facich) prokazaly, Ze nanocastice pochazejici ze silni¢ni dopravy mohou aktivovat
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jednu nebo vice signaliza¢nich cest, které vyvolavaji prozanétlivé, protrombotické
a hemolytické reakce (rozpad cervenych krvinek) [16, 119]. Bylo zjisténo, ze vari-
abilita srde¢ni frekvence byla vyznamné spojena s namérenymi hodnotami zne-
cisténi. Epidemiologické studie provedené na strojvlidcich dieselovych lokomotiv
prokazaly souvislost mezi expozicemi vyfukovym plyniim ze vznétovych motor(
na pracovisti a vyskytem rakoviny plic mezi témito pracovniky [16, 120].

Tyto poznatky napovidaji, ze znecistujici latky pochazejici z dopravy poskozuji
zdravi mnoha lidi a Ze profesionalni fidici, Casti fidici, cestujici a lidé Zijici v blizkosti
hlavnich silni¢nich tah( jsou zna¢né ohrozZeni. Vysledky téchto studii prokazuji, ze
expozice nanocasticim z vyfukovych plynd vede dlouhodobé ke zvysenému riziku
kardiovaskularnich ptihod.

Normalized particle
number concentration
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Obrdzek 12: (a) Cdstice a agregdty z emisi automobild; (b) pocet Cdstic o velikosti 6-220 nm
v zdvislosti na vzddlenosti od ddlnice [16, 150]; (c) Typicky obrdzek dopravni situace v Los
Angeles.

2.3.6 Nanocastice vdomacim ovzdusi

Podle americké U.S. EPA mizZe byt vnitini ovzdusi znecisténo az 10-krat vyssimi
koncetracemi aerosoll nez vnéjsi ovzdusi [16, 152]. Lidé a jejich ¢innosti v domac-
nosti vedou ke vzniku velkého mnozZstvi ¢astic (obrazek 13). Nanocastice se tvo-
fi zejména pfi vareni, koufeni, uklidu a spalovani (napf. svicky, krby). Proto také
muzeme v indoore prostiedi nachazet nanocastice z textilnich viaken, lidské kuze,
dale spory plisni, trus roztocl, chemikalie, kout ze svicek, vafeni a cigaret aj. Pri
vétrani se pak do vnitfniho ovzdusi dostévaji ¢astice z venkovniho ovzdusi a to
Casto i pfi zavienych oknech, kdy tyto Castice pronikaji vétracimi systémy nebo
mikroventilaci oken [16, 150]. Jelikoz lidé obecné travi vétsinu ¢asu v uzavienych
prostorech (vice nez 80 % casu), znecisténi vnitiniho ovzdusi ma pfimy vliv na nase
zdravi [16, 125]. Zvlasté vyznamna se jevi expozice &asticich vznikajicich béhem
vareni. Pfi této ¢innosti se mnozstvi ¢astic v ovzdusi zvy3uje vice nez desetinasob-
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né ve srovnani se situacemi, kdy se nevafi [16, 125]. V. mnoha oblastech svéta, ze-
jména v Africe a Asii (obrazek 13 e), je vysokd mira imrti zpisobenych znecisténim
vnitiniho ovzdusi emisemi ze spalovani pevnych paliv. Spatné vétrané mistnosti a
nedobre odvadéné zplodiny z kamen na biomasu a uhli jsou hlavni pfi¢inou amrti
1,6 miliond lidi ro¢né, z nichz vice nez polovina jsou déti ve véku do 5 let [16, 153].
Svétova zdravotnickd organizace odhaduje, Ze k vafeni a vytapéni pouziva pevna
paliva vice nez 50 % svétové populace, a to v€etné paliv z biomasy. Paleni dfivi je
jako zdroj nanocastic Casto prehlizeno a povazovano za pfiznivé pro Zivotni pro-
stfedi a to pouze proto, ze dfivi je obnovitelny zdroj a je ekology vyzdvihovano
jako nejlepsi alternativa. Zdravotni riziko, které tento zpUsob vytapéni s sebou pfi-
nasi, vsak neni viilbec docenéno.

-m-';oc ; -
mm .o Deaths from indoor smoke from solid fuels

Obrdzek 13: Zdroje emisi do vnitiniho ovzdusi budov (a) ohnisté, (b) vareni, (c) koureni nebo
vonné svicky; (d) Edstice sazi pritomné v domdcim ovzdusi z uvedenych emisnich zdrojd; (e)
statistika umrtnosti lidi na svété v disledku znecisténi vnitiniho ovzdusi emisemi z pevnych

paliv podle Svétové zdravotnické organizace.
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2.3.7 Cigaretovy kour

Pfi spalovani tabdku vznikd kouf obsahujici velké mnozstvi nanocastic o velikos-
tech mezi 10 a 700 nm, pficemz nejvice zastoupenych je ¢astic o velikosti kolem
150 nm (obrazek 14 a) [16, 154]. Tabadkovy kouf ma komplexni sloZeni a obsahuje
vice nez 100 000 chemickych latek a sloucenin [16, 154], coz z n&j Cini velice toxic-
kou substanci.

Toxicita tabdkového koure je zpUsobena jak nékterymi plyny tak i pfitomnymi na-
nocasticemi. Negativni Ucinky byly prokazany nejen u aktivnich kurakq, ale také
u lidi vystavenych pasivnimu koufeni. U dospélych osob je aktivni nebo pasivni
koufeni spojeno se zvysenym rizikem vyskytu chronickych onemocnéni dychaci-
ho ustroji (obrazek 14 b), mezi které patfi i rakovina plic, rakovina nosu a kardio-
vaskularni onemocnéni, jakoz i zhoubné nadory, jako napf. rakovina slinivky [16,
155]. Cigaretovy kouf ma také genotoxické ucinky [16, 130]. U kojencll vystave-
nych cigaretovému koufi se vyskytuje zvysena Cetnost vyskytu syndromu nahlého
umrti, u vétsich déti se pak jednd hlavné o zanéty stfedniho ucha, onemocnéni
dolnich cest dychacich a astma [16, 155]. U kufaka je vyrazné zvysena pravdépo-
dobnost vzniku vyse uvedenych karcinogennich onemocnéni i dlouho po té, co
dany ¢lovék s koufenim skonil [16, 131]. Bylo v3ak také zjisténo, Ze riziko vzniku
infarktu myokardu se podstatné snizuje do dvou let od skonceni koufeni, coz do-
kazuje ¢astecnou vratnost zdravotni zatéze vyvolané vdechovanim cigaretového
koufte [16, 156].

Number concentration (1/cm?®)
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Obrdzek 14: (a) Charakteristické velikostni spektrum cigaretového koure v bézné
mistnosti po vykoureni jedné cigarety; (b) Patologie plice ukazujici silného kurdka,
kde jsou zretelné usazeniny dehtu a sazi.
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2.3.8 Prach vznikajici pri demolicich budov

Koncentrace ¢éstic se mlze také extrémné zvysit pfi demolici velkych budov. Star-
$i budovy byly ¢asto postaveny z materidl(, které obsahuji toxické latky. Typickymi
pfiklady jsou azbest a olovo, ale také sklo, dfevo, papir a jiné. Pfi demolicich se pak
uvolnuji oblaka prachu, ktera obsahuji ¢astice téchto materiald, které mohou mig-
rovat i desitky kilometrd daleko [16, 1571.

U¢inky na zdravi spojené s expozici &asticim z demolovanych staveb (obrazek 15)
nejsou zcela zndmé. Prvni klinické a epidemiologické studie hasi¢d zasahujicich
pfi padu budov Svétového obchodniho centra 11. zafi 2001 prokazalo vyznamné
zdravotni Ucinky, mezi kterymi prevladaly respiracni pfiznaky, zejména zhorseny
kasel a bronchidlni hyperaktivita [16, A134]. Dlouhodobé ucinky se viak teprve
projevi.
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Obrdzek 15: (a) Oblak prachu ze Svétového obchodniho strediska po zhrouceni obou
mrakodrapd; (b) ndnosy sedimentovaného prachu v budové nachdzejici se v blizkosti
zni¢enho WHO [16, 158]. Cdstice ziskané stéry z oblasti okolo zhroucenych objekti WHO:
(c) saze [16, 158], d) sklenénd vidkna [16, 158], (e, f) prach obsahujici Ca, Sa O [160], (g)
Cdstice olova [16, 158], (h) dstice titanu [16, 160].
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2.3.9 Nanomaterialy ve spotiebnim zbozi

Pouziti nanocastic v oblasti kosmetiky je nové, aviak prasky ze sazi a minera-
10 byly ve starobylém Egypté vyuzivany pro kosmetické Ucely jiz pred tisici lety.
V dlisledku nedévného rozvoje nanotechnologii byly technické nanomaterialy pfi-
jaty kosmetickym prlimyslem z nékolika divodu. Jelikoz maji schopnost pronikat
hloubéji do ochrannych vrstev pokozky, nez jakykoliv jiny dfivéjsi kosmeticky pfi-
pravek, jsou pouzivény jako prostfedky pro dodavani latek vyZzivujicich kdzi, jako
napf. syntetické peptidy, které napomahaji k regeneraci bunék [16, 139]. Nékteré
nanocastice maji také antioxidacni vlastnosti [16, 138], coz pomaha udrzet mla-
distvy vzhled kdze. Napfiklad do krém( se pfidavaji funkcionalizované fullereny,
které maji Udajné vyrazné Cistici vlastnosti [16, 161]. Z divodu jejich malé velikosti
a zvlastnich optickych vlastnosti maji schopnost skryt vrasky a drobné nerovnosti
na povrchu kize. Prikladem maze byt i nanoprasek z oxidu hlinitého.

Nanomateridly jsou vyuzivany také do vyrobki pro osobni hygienu. Patii mezi né
deodoranty, mydla, zubni pasty, Sampény, vlasové kondicionéry, ochranné opalo-
vaci pfipravky, oblicejové pudry, rténky, fasenky, ocni stiny, laky na nehty, parfémy
¢i vody po holeni.

V rdmci pouziti technickych nanodéstic v oblasti kosmetiky existuji dva trendy. Prv-
nim je rychlé uplatriovani pokrokl v nanotechnologiich a rovnéz prejmenovavani
vyrobkd, které jiz nanoc¢éstice obsahuji, z divodu zvy3eni jejich pfitaZlivosti pro
zakazniky [16, 141]. Druhym trendem je zaméreni kosmetickych firem, které pouzi-
vaji nanocastice. Pro Sirokou vefejnost a neinformované novinare neni velky rozdil
mezi rdznymi typy nanocastic, které se v soucasnosti v kosmetice pouzivaji, jako
napfiklad lipidové nanocastice, fullereny, kiemik atd. Vdechno s oznacenim ,na-
nocastice” je povazovano za kontroverzni a néktefi lidé takové vyrobky odmitaji
z obav o své zdravi. Tyto trendy jsou ¢astecné dlsledkem nedokonalych predpist
urcenych pro zkouseni kosmetickych pripravkl pred zahajenim jejich prodeje [16,
162] na rozdil od farmaceutickych pfipravkd, které musi projit nékolikaletym vy-
zkumem a klinickymi zkouskami, nez jsou uvedeny na trh. Pfestoze mnoho kosme-
tickych firem se py3ni rliznymi vyzkumy a zkouskami, ne vzdy jsou jejich vysledky
uverejfovany.

Existuji i jiné spottebitelské vyrobky, ve kterych se pouzivaji nanocastice nebo
mikrocastice nejrdznéjSich materidl(l. Nize uvadime nékteré z nich véetné jejich
charakteristik.

Castice oxidu titani¢itého (TiO,) o prméru nad 100 nm jsou povazovany za bio-

logicky neaktivni a to jak u zvifat tak i lidi [16, 142]. Na zakladé tohoto nézoru se
nanocastice oxidu titanicitého pouzivaji v mnoha vyrobcich, napt. bily pigment do
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barviv, potravinafstvi, ochranné opalovaci a kosmetické krémy. Nedavno v3ak byly
urcité negativni Gcinky nanocastic oxidu titani¢itého odhaleny [16]. Novy vyzkum
se zabyva moznym vyuzitim nanostrukturovanych fotokatalytickych material(
z oxidu titani¢itého v pfipadé zafizeni pro sterilizaci zdravotnickych nastrojl
[16, 144].

Nanocastice stfibra jsou pouzivany jako protibakteridlni/protiplisfhiova cinidla
a nachazeji riznorodé vyuziti: ve sprejich pro dezinfekci vzduchu, v ponozkach,
polstarich, pantoflich, obli¢ejovych maskach, vih¢enych ubrouscich, ¢isticich pro-
stfedcich, mydlech, Sampdnech, zubnich pastach, vzduchovych filtrech, natérech
lednicek, vysavacich, prackach, nadobach pro skladovani potravin, mobilnich tele-
fonl a dokonce v podobé tekutych kondomu [16, 161].

Povlaky z nanocastic (nanovrstvy) jsou Siroce vyuzivany pfi Upravé tkanin s cilem
ziskat lepsi vlastnosti latek, mezi které patfi odolnost proti skvrndm a uspinéni ¢i
snizena mackavost. Kromé toho se jiz vyrabi také obleceni s ochranou proti UV
zafeni a regulaci vlhkosti. Tkaniny obsahujici nanocastice zbambusového uhli maji
udajné protibakteridlni a protiplisfiové vlastnosti. PouZzivaji se napfiklad na obli-
Cejové latkové masky nebo vlozky do obuvi. Nanopovlaky se pouzivaji na neopré-
novych oblecich pro vy3si vykonnost sportovcli nebo na samodisticich povrsich.
Textilie obsahujici nanocastice o prliiméru 30 nm pomahaji zabranovat vnikani
pylu do stérbin ve tkaniné [16, 161].

Nanocastice nebo nanovldkna se zacinaji pouzivat také pfi vyrobé hydrofobnich
plySovych hracek odolnych proti skvrndm nebo pro vyrobu matraci odolnych
proti skvrndm. Impregnaéni nano-spreje na tkaniny ¢i kizi a hydrofobni roztoky
obsahujici dispergované nanocastic se nanaseji na beton, drevo, sklo, latku apod.
a vznikly povrch zlep3uje odpar vody [16, 161].

Vsechny zdravotni Ucinky celého mnoZstvi nanocastic ve spotrebitelskych vyrob-
cich nejsou dosud znamé, ackoliv toxikologické testy jiz odhalily fadu negativ-
nich zdravotnich ucinkd. Napfiklad stfibro, Siroce vyuZivané jako protibakteridlni
¢inidlo, je ve formé nanocastic prokazatelné toxické pro lidské ¢i zvifeci bunky,
pficemz jeho cytotoxicita je vyssi nez u azbestu [16, 140]. Vdechovani stfibrnych
nanocastic vede k jejich migraci do olfaktorického bulbu, kde se ukladaji do mito-
chondrii [16, 163], nebo dochazi k jejich translokaci do obéhového systému, od-
kud pronikaji do jater, ledvin a srdce [16, 145]. Stfibrné nanocastice byly nalezeny
v krvi pacientl s onemocnénimi krve [16, 146] a v tlustém strevé pacient( s rako-
vinou tlustého streva [16, 147].
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Spornym tématem je spojeni mezi pfijmem hliniku a Alzheimerovou nemoci. Epi-
demiologické studie zabyvajici se spojenim mezi hlinikem v antiperspirantech, an-
tacidech nebo pitné vodé a Alzheimerovou nemoci jsou nejednoznacné, ¢asto az
protichidné. Z dlivodu jejich skryté ménici se povahy a mnohocetné etiologii to-
hoto neurologického onemocnéni je obtizné zjistit pFi¢inné souvislosti. Navic oso-
by trpici pokrocilymi neurdegenerativnimi onemocnénimi se stézi mohou podilet
na epidemiologickych studiich z dlvodu jejich snizené schopnosti komunikovat
a vybavovat si vzpominky, které by odhalily klicové okamziky pfipadné expozice
hliniku. Kromé toho k Alzheimerové nemoci pfispivaji vicecetné faktory, napiiklad
geneticka vybava, pokrocily vék, endokrinni podminky, oxida¢ni stres, zaniceni,
koufreni, infekce, pesticidy, elektromagnetické pole [16, 148].

Veobecné vyvstava nékolik otdzek souvisejicich s nanobezpecnosti spotiebitel-
skych vyrobkd. Jsou biokompatibilni? Vnikaji nanocastice do lymfatického a obé-
hového systému? Pokud ne, hromadi se v kliZi a jaké jsou dlouhodobé ucinky této
depozice? Jsou pri¢inou zanétlh? Pokud vnikaji do lymfatického a obé&hového sys-
tému, jedna se o vyznamna mnozstvi? Jaké jsou dlouhodobé ucinky tohoto pfi-
jmu?V souvislosti s prospésnymi antioxida¢nimi vlastnostmi nékterych nanocastic
je nutné vedle jejich kratkodobého antioxidacniho ucinku prozkoumat také jejich
dlouhodoby ucinek. Co se déje s témito nanocasticemi v dlouhodobém ¢asovém
horizontu? Co nastava, kdyz u téchto nanocastic probéhnou chemické reakce a
ztrati své antioxidacni vlastnosti? Odpovédi na nékteré z téchto otazek jsou zndmé
a budou uvedeny v nasledujicich kapitolach.

2.4 Technické nanomaterialy

2.4.1 Uméle vyrabéné nanomaterialy

Prdmyslové se nanomateridly pfipravuji nejcastéji pfimou syntézou, napt. v plas-
movych hofacich, kdy je za vhodnych podminek dosazeno velmi vysokych vynosu.
Nanocastice je mozné také ziskat mechanickym rozmélnovanim material(, hlavné
drcenim a mletim vstupnich surovin o velikosti mikrocastic. Vynosnost tohoto zpU-
sobu pfipravy je ale pomérné nizka. Obtizné se dociluje také homogenity vznik-
lych nanocastic. Rovnéz existuji limity, které neni mozno prekonat mechanickym
drcenim, napt. pomoci kulového mlyna. Touto cestou se dosahuje maximalni jem-
nost mleti okolo 300 nm. Mnohem efektivné;jsi se ukdzalo mokré mleti s vyuzitim
keramickych mikrokuli¢ek o prdméru 30 um. V piipadé krystalickych latek mize-
me takto ziskat nanocastice v rozsahu od Tnm do 10 nm.
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Vyroba nanocastic je znacné obsahlé a stale se vyvijejici odvétvi. Nanomateridly je
kromé mechanického mleti mozné pfipravovat syntézou, a to hned nékolika zp(-
soby - procesy v plynné fazi (pyrolyza, vysokoteplotni vypafovani a plazmaticka
syntéza), depozici z plynné faze (elektronové, tepelné, laserové vyparovani) a ko-
loidnimi metodami nebo metodami spojenymi s kapalnou fazi [16, 149]. Dnes jiz
neni problém vytvofit nanocastice jakéhokoliv tvaru ¢i velikosti (viz obrazky 16 a
17). Nanostrukturované materialy zobrazené na obrazku 16 jsou pevné pfichyceny
k substratu a pokud se od néj neoddéli, nepfedstavuji zdravotni riziko. Obrazek
17 ukazuje velké nanostrukturované materialy, které mohou byt pfenaseny vzdu-
chem, coz pfedstavuje mozné zdravotni riziko.

-

Obrdzek 16: Priklady nanomateridlti v podobé vrstev: (a) kiemikovy filtr; (b) vicevrstvy
kremikovy filtr Si 12; (c) MgF ,v podobé spirdlovitych elementd; (d) tycinky z titanu; (e)
pyramidy z médi; (f) sloupky z médi; (g) tycinky ZnO; (h) stfibro v podobé pdrovité vrstvy; (i)
kremik v podobé pérovité vrstvy. PriloZené tsecky predstavuji méfitko 100 nm [16].
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nanocdstice slozené z kiemiku; (i) fluorid hofecnaty v podobé spirdl. Uvedené délkové znacky
predstavuji 100 nm [16].

2.4.2 Uhlikové nanotrubky a fullereny

Prvni skupinu synteticky pfipravovanych nanomaterial( pfedstavuji uhlikové na-
notrubky (CNTs) a podobné materialy jako napt. fulleren. Fulleren C_ prostorové
pfedstavuje dutou kouli a byl poprvé vyroben v roce 1985 vysokoteplotnim odpa-
fovanim grafitu. Postupné byly pfipraveny jeho dalsi derivaty, jako jsou uhlikové
nanotrubky. Jsou syntetizovany za pfesné definovanych podminek, které umozriu-
ji ovliviiovat primér vznikajici trubky. Dalsi cestou produkce je vyuziti elektrického
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vyboje nebo laserove ablace. Prvni byly jednoduché uhlikové nanotrubky (CNTs)
o délce do 10 pm a priiméru mezi 5 nm az 40 nm. Az pozdéji byl vyvinut postup
ptipravy jednoduchych CNTs na Co-Ni katalyzatoru. | fullereny pfipravené touto
cestou mély vynikajici tepelnou a elektrickou vodivost. Jednosténné uhlikové na-
notrubky (SWCNTs) vykazuji vynikajici pevnost v tahu, ktera predcii ocel (viz obra-
zek 3). Existuje viak podezfeni, ze CNTs se mohou chovat jako azbest, takZe jejich
aplikace do vyrobk(l bézné spotieby je prozatim spise opatrna [57]. Ve vodném
prostfedi maji CNT diky hydrofobnimu povrchu tendenci usazovat se a agrego-
vat. Existuje celd fada derivatl SWCNT, které vytvareji ve vodném prostredi stabil-
ni suspenze (koloidni systémy). Téchto vyznamnych zmén parametrl se vyuziva
v mnoha oblastech, pfedevsim pak v mediciné a chemii.

Odhaduje se, Ze v roce 2011 prekroci svétova produkce SWCNT 1000 tun. Ful-
lereny a CNTs jsou vyrdbény ve velkych mnozZstvich v provozech, jejichz ro¢ni
kapacita je vy3si nez 1500 tun za rok. Uhlikové nanotrubky a dal3i derivaty ful-
lerenu se vyuzivaji pfi vyrobé plast(, katalyzatord, baterii a elektrod do baterii,
kondenzatord s vysokou kapacitou, systému na ¢isténi vod, ortopedickych im-
plantatd, vodivych povrchd, adheziv, kompozitnich materiald, senzor( a soucasti
elektronickych obvod(, rovnéz nachdzeji uziti v letectvi a kosmonautice ¢i auto-
mobilovém primyslu.

Se zvysujici se produkci se zvysuje také pravdépodobnost zaneseni syntetickych
nanomateridl(l do Zivotniho prostiedi. M(ize k tomu dochazet umyslné nebo na-
hodné pfi riznych mimoradnych udélostech, a tim se riziko skodlivych G¢inkd na
Zivotni prostredi stéle zvysuje.

2.4.3 Nanomaterialy tvorené kovy

Dalsi skupinu nanomateriald tvofi takzvané nula-valentni kovy. Pfipravuji se té-
méf vyhradné redukci kovovych soli v roztoku. Jejich fyzikalni vlastnosti mohou
byt ovliviiovany pouzitym redukénim Cinidlem a redukénimi podminkami. Nej-
jednodussi zplisob pripravy Fe® je redukci Fe' nebo Fe" soli hydridem boritym.
Nula-valentni Zelezo se pouziva pro remediaci vod, sediment( a soli od dusi¢nant
a v posledni dobé rovnéz k odstrariovani organochlorovanych pesticidi a po-
lychlorovanych bifenyld. Tento postup je v USA znacné rozsiteny. Nicméné ve Vel-
ké Britanii je tento zplisob zakdzan, nebot panuje obava, Ze Fe® vyuzivané pfi re-
mediacnich procesech se uvolnuji v podobé nanocastic do podzemnich vod [58].

Zdaleka nejvétsi pocet vyrobk( pro drobné spotiebitele predstavuji produkty,

které obsahuji nano-stfibro. Pouziti naslo v takovych vyrobcich, jako jsou obvazy,
ponozky a jiné textilie, vzduchové filtry, zubni pasty, détské produkty, vysavace,
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chladnicky a pracky. V nékterych pfipadech se jednd o kovové nanocastice Ag, za-
timco jindy se jedna o elektrochemicky generované iontové stibro. lontové stfib-
ro je vysoce reaktivni, lehce se adsorbuje jak na mikrocasticich, tak na koloidnich
Casticich, jako jsou napf. hydroxid-oxidy Zeleza nebo pfirozené latky organické-
ho plvodu nachazejici se v povrchovych i podzemnich vodach. Antimikrobidlni
vlastnosti stfibra jsou vétsinou pfic¢itdny rozpusténému kationtu stfibra a nikoli
metalickym nanocasticim stfibra o vysoké povrchové aktivité a nizké rozpustnosti.
Reaktivita obou téchto forem je dana jejich zna¢nou nestabilitou, coz také limituje
jejich pouziti. Proto se hledaji zpGsoby, jak jejich stabilitu zvysit a prodlouzit tak
dobu ucinnosti pfi jejich pouZziti v biologii a vodném prostiedi [59]. Jinak je tomu
u koloidniho zlata, které se Uspésné pouziva jiz mnoho let v mediciné pfi lécbé
tumord. Novéjsi aplikace zahrnuji jeho vyuziti v elektronice jakozto flexibilniho
vodivého inkoustu nebo filmu, a také jako katalyzatoru v primyslu. Do této tfidy
nanoobjektll mizeme zafadit i bimetalické nanomaterialy (Fe-Pd, Fe-Ni, Fe-Ag),
které se rovnéz nejcastéji vyuzivaji k remediacim.

2.4.4 Nanomaterialy tvofené oxidy kovu

Samostatnou skupinu tvoii nanomateridly obsahujici oxidy kovi. Jedna se o velmi
zajimavou skupinu nanomateridl( a zcela opravnéné je jim vénovana velka pozor-
nost, nebot nachazeji Siroké vyuziti v praxi. Pfipravuji se nejcastéji mletim. Oxid ti-
tanicity (TiO,) a oxid zinecnaty (ZnO) jsou Siroce pouzivany pro své fotokatalytické
vlastnosti [24]. Oxid titanicity se diky témto vlastnostem pouziva v solarnich ¢lan-
cich a barvéch. Spolu s oxidem zine¢natym nachazi uziti v opalovacich krémech,
kosmetice a povrchovych Gpravach sklenénych lahvi, kde zabrarnuje pronikani UV-
-zafeni, pficemz jsou tyto materialy v nano-formé transparentni. Odhaduje se, Ze
kosmeticky pramysl ve vyrobcich na ochranu pokozky predstavuje ro¢ni produkci
kolem 1000 tun [60]. DalSimi oxidy kovu patticimi do této skupiny jsou oxid cericity
(CeO,), oxid chromicity (CrO,), oxid molybdenovy (MoO,), oxid bismutity (Bi,O,)
a dale binarni oxidy jako BaTiO,, LiCoO,, InSnO. Oxid cericity nachazi v soucasné
dobé hlavni uplatnéni jako katalyzator zlep3ujici kvalitu spalovani u vznétovych
motor(, coz se pfiznivé odradzi ve snizeni podilu sazi ve vyfukovych plynech. Na-
chazi rovnéz uziti v solarnich ¢lancich, ve specialnich cidlech pro detekci plynd,
u kyslikovych pump (mikroaktudtory), metalurgii, v skldfském a keramickém pr{-
myslu [61].

2.4.5 Kvantové tecky

Nanomaterialy, které se vyuzivaji v polovodicové technice, jsou nazyvéany kvantové
tecky. Maji aktivni jadro, které ovliviiuje jejich optické vlastnosti a tato jadra mGzou
byt vyrobena z kovl nebo polovodi¢u jako je kadmium selenid (CdSe), kadmium
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telurid (CdTe), kombinace predeslych CdSeTe, indium fosfid (InP) nebo selenid
zinku (ZnSe). Aktivni polovodicové jadro je obklopeno slupkou tvofenou oxidem
kfemicitym nebo vrstvou ZnS. Ochranna slupka chrani kvantovou te¢ku pred oxi-
daci a zvysuje fotoluminiscenci [62]. Pfestoze se v souc¢asné dobé kvantové tec-
ky vyuzivaji hlavné v mediciné pro zobrazovaci metody a v cilené terapeutice, je
zaznamenan jejich stale vétsi vyznam a pouziti u solarnich ¢lankd a fotovoltaice,
u bezpecnostnich a reflexnich barev, a ve fotonice a telekomunikacich [63].

2.4.6 Dendrimery

Dendrimery jsou multifunkéni polymery, jejichz velikost, topologie, proménlivost
a molekularni hmotnost mize byt dale ovliviiovana. Jednd se v podstaté o roz-
vétvenou makromolekulu slozitéjsi struktury (viz obrazek 18), ktera vznika presné
definovanym postupem. Na rozdil od bézné chemické polymerace ma dendrimer
presné danou chemickou strukturu. Dendrimery se vyznacuji predevsim pomérné
velkym prostorem ve vnitfni ¢asti a znaénym poctem funkénich skupin na svém
povrchu. To umoznuje uzavfit aktivni latku uvnitif dendrimeru a na jeho povrch na-
vazat latky zvysujici biokompatibilitu a receptory pro cilenou aplikaci. Dendrimery
nachazeji vyuziti v Sirokém spektru aplikaci, zejména v biologii, materialovém in-
Zenyrstvi a farmacii pfi pfipravé 1é¢iv s pfesné danym cilovym plsobenim a s ome-
zenim nezadoucich Ucinkd. Samotna [é¢iva substance mlze byt uzaviena v centru
dendrimeru. Dalsi vyuziti je ve formé makrokapsli, nanolatexu a slouzi pro vyrobu
barevnych bryli, hydrogeld, nosici 1é¢iv, chemickych senzor(, specidlnich elektrod,
DNA ¢ipli a pomocnych pfipravk( pfi 1é¢bé chorob vyvolanych priony apod.

jadro — uréuje tvar a zptisob vétveni

vnitini kaskadovita struktura vnéjsi povrchova oblast dendrimeru

Obrdzek 18: Zdkladni zjednodusené schéma dendrimeru.
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3 Interakce nanomaterialli s organismem

3.1 Cesty vstupu nanocastic do organismu

Expozice je situace charakterizovana objektivnimi parametry, pfi které je ¢lovék
vystaven plsobeni chemické latky, fyzikalnimu faktoru ¢i biologické agens. V pfi-
padé expozice chemickym latkdm ¢i aerosolim dochdzi k interakci organismu
s danou skodlivinou, jakmile se latka nebo &astice (po proniknuti do téla) dostane
do krevniho obé&hu. Skodliviny mohou vstupovat do organismu:

e dychacim ustrojim = inhalacni expozice;

e zazivacim Ustrojim = perordlni expozice;

e kiZi a viditelnymi sliznicemi = dermalni expozice;

e pfimo do krevniho fecisté poskozenou tkani ¢i vpichem = intravenézni ex-

pozice.

Nejrychleji se do krevniho obéhu dostavaji latky pfijaté intravendzné. Podobny
trend pfirlstku koncentrace latky v krvi je ale pozorovan také pfi inhala¢ni expo-
zici. PerordIni a dermalni cesty vstupu latky do téla exponované osoby jsou cha-
rakterizovany spise plochou kfivkou s pomalym narlstem koncentrace dané latky
v krvi, avak pfi dlouhodobéjsi expozici také s velmi pomalym poklesem (na rozdil
od intravendzni a inhala¢ni expozice) (viz obrazek 19). Z hlediska obvyklého vstu-
pu pfedstavuji pro nanocastice nejsnadnéjsi cestu plice a travici ustroji.

intravenézné

e

inhalaéné

koncentrace v krevnim Fedisti

perorainé

\ dermélné

doba od expozice

Obrdzek 19: Rychlost zmén koncentrace Idtky vstupujici do organismu pfi rizné expozici.
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Vyzkumy prokazaly, Ze nékteré ultrajemné ¢astice mohou projit pres epitel a do-
stat se az do intersticidlnich tkani [1, 285, 286]. Tento jev se zda byt vyznamné;si
v pFipadé vyssich sav¢ich druh, jako jsou psi a opice, nez v pfipadé hlodavc( [1].
Jakmile ¢astice projdou pres epitel, ¢ast z nich se mize dostat do lymfatickych
uzlin prostfednictvim mezibunééného transportu.

V pfipadé ultrajemnych ¢astic jsou znamy dalsi dva mechanismy pronikéni. Ultra-
jemné ¢astice mohou proniknout do mimoplicnich organa pres krevni recisté. Kro-
mé toho mohou byt urcité ¢astice transportovany cestou axonl senzitivnich nerv(
do centrélni nervové soustavy. Tyto dva mechanismy by mohly hrat zasadni roli pfi
rozvoji nékterych onemocnéni srdce a centralni nervové soustavy, nicméné tento
jev musi byt jedté dostatecné prokazan u ¢lovéka. Katz a kol. jiz v roce 1984 [1, 287]
popsal neuronalni pfenos mikrosfér o velikosti 20 nm az 200 nm z nosu do mozku.
Inhalace radioaktivnich uhlikovych ¢astic o velikosti 35 nm vedla ke zna¢nému na-
hromadéni v olfaktorickém bulbu krys 7 dni po expozici. Nékolik studii prokézalo,
Ze u krys vystavenych nanocasticim nebo svafovacim dym{m obsahujicim man-
gan, dochazi k pfenosu castic pres hematoencefalickou bariéru pfimo z nosu do
mozku prostfednictvim olfaktorickych nerv(, kde se akumuluji. Kromé této byly
provedeny také dalsi studie zamérené na prenos rozpustnych kovl s obdobnymi
vysledky [1].

3.2 Prijem nanocastic dychacim astrojim

3.2.1 Mista praniku

Vdechovani nanodastic, tj. inhalacni expozice, probiha stejnym zplsobem, jako
kdyz jsme vystaveni plyntm ¢i param. Absorpce plicemi je velmi rychla, proto-
Ze jsou svou stavbou uzpUsobeny k efektivni vyméné plyn{i mezi vdechovanym
vzduchem a krvi. Tomu odpovida jak neobycejné velka efektivni plocha, na které k
vyméné dochdzi (kolem 100 m?= velikost tenisového kurtu), tak stavba membrany
plicnich bunék, ktera umoznuje latkdm prekonavat tuto bariéru velmi rychle.

Celkova expozice ¢asticim z ovzdusi zavisi na velikosti vdechovanych &astic, na je-
jich koncentraci, na dechové frekvenci exponované osoby a na tom, zda dycha
nosem nebo Usty. Misto, kde se ¢astice ukladaji, anebo naopak mnoZstvi opét
vydechnutych &astic, zavisi na vlastnostech inhalovanych nanoéastic, dychaciho
ustroji, na zplsobu dychani a fradé dalsich faktord.

Velikost &astic je rozhoduijici pro jejich pranik a ukladani v dychacim traktu. Castice

vétsi nez 10 um jsou zachyceny v hornich cestach dychacich, odkud jsou ¢aste¢né
vykaslany ¢i vysmrkany a ¢astecné spolknuty, takze se stanou soucasti expozice
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pozitim. Castice hrubé frakce (o velikostech okolo 4 az 10 um) se dostéavaji pod
uroven hrtanu do dolnich cest dychacich a ¢astice o velikosti pfiblizné 2,5 um pak
snadno pronikaji az do pradusek. Castice o velikosti mezi 1 az 3 um pFedstavuji
vazné riziko (zejména &astice vlaknitého tvaru), protoze se v priduskach snadno
usazuji a setrvavaji zde po dlouhou dobu, coz mlze vyvolavat zdvaznd onemoc-
néni, véetné rakoviny plic (viz napfiklad azbest). Nejmensi ¢astice o velikostech
v fadech desitek az stovek nanometr( pak pronikaji az do plicnich sklipkd, odkud
mohou snadno pronikat spolu s plyny az do krevniho obéhu, coz predstavuje dalsi
vazné riziko. Frakce depozice, tj. procento Castic podle jejich velikosti ukladajicich
se v jednotlivych ¢astech dychaciho systému, zobrazuje obrazek 35.

V alveolarni oblasti plic (tj. plicni sklipky) se deponuje aZ tfetina vsech &astic o ve-
likostech mensich jak 100 nm. Nanocastice se viak dobfe zachytavaji také v hor-
nich cestach dychacich (az se 75 % ucinnosti), zejména pak, dycha-li clovék nosem.
Vyznamné rozdily v ucinku zachytu pfi dychani Usty a nosem znazornuje obrazek
20. Z né&j vyplyva, Ze zejména pronikani ¢astic o velikostech okolo 3 um do dolnich
cest dychacich Ize velmi ucinné snizit dychanim nosem. S urcitou nadséazkou lze
tedy konstatovat, Ze lidsky nos je nejucinnéjsim ochrannym prosttedkem branicim
pronikani ¢astic mikronovych i submikronovych rozmér( do plic.
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Obrdzek 20: Frakce depozice dstic riznych velikosti v oblasti pridusek
pridychdni dsty anosem [111].
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3.2.2 Translokace

Translokace vdechnutych ultrajemnych ¢astic do krevniho fecisté by mohla mit
vliv na endotelidlni funkci a podporovat vznik trombdzy a jinych problém( obé-
hového systému, véetné zvysené srazlivosti krve [1, 205, 206, 246, 247, 248, 254].
Tento jev byl prokazan na kieccich, ale informace vztahujici se na ¢lovéka jsou sté-
le nejednoznacné.

Epidemiologické studie na kardiovaskuldrni Urovni a studie na dobrovolnicich
prokdzaly, Ze mnozstvi vdechnutych ¢astic ma pfimy vliv na kardiovaskularni fyzi-
ologii se zménami srde¢niho rytmu a prdméru tepen. Kromé toho nékteré epide-
miologické studie [1, 258, 257, 256, 255] identifikovaly pfimy vztah mezi expozici
nanocasticim a respira¢nimi a kardiovaskularnimi dopady. Kromé této translokace
mohou castice z plic pfechazet do nervového systému (viz obrazek 21). Nékolik
epidemiologickych studii zjistilo vzajemnd propojeni a prokazalo, Ze zvysené zne-
cisténi ovzdusi jemnymi ¢asticemi pochazejicimi pfevazné z emisi motorovych
vozidel vede ke zvysené umrtnosti jedincl s dychacimi a srde¢nimi problémy [1,
259]. Rizené klinické studie provadéné v laboratofi prokazaly depozici ultrajem-
nych prachovych ¢&astic po celém bronchidlnim stromu doprovdzenou kardiovas-
kuldrnimi problémy [1, 265, 263, 275, 267, 274]. Vyzkumy provadéné na hornicich
z uhelnych dold vystavenych ultrajemnym casticim prokazaly usazovani téchto
¢astic v jatrech a sleziné [1]. Depozice byla vy3si u hornikd, u nichz se vyskytova-
ly zavazné problémy s dychanim, z ¢ehoz vyplyva, Ze poskozené plice umoziuji
snadnéjsi prichod ultrajemnych ¢astic do obéhového systému.

Nékteré nanocastice mohou prochazet pres pulmonalni bariéru, mohou se stat

systémové pfistupnymi. Toxicita nanocastic pronikajicich do rliznych orgdnud neni
zcela znama [1].
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Obrdzek 21: Osud nanoddstic pronikajicich do téla clovéka béhem inhalaéni expozice.

Translokace nanocastic z plic do lymfatickych systému

Translokace nanocastic do lymfatickych uzlin je v soucasnosti tématem intenzivni-
ho vyzkumu v souvislosti s aplikaci l1éCiv a zobrazovanim nador( [16, 164]. Postup
mnoha typu rakovin (plic, jicnu, pohrudnice atd.) Ize vidét na rozsiteni rakovino-
vych bunék do lokalnich lymfatickych uzlin. Detekce a cilené pfivadéni [é¢iv do
téchto mist jsou kroky pouzivané pfi Iécbé rakoviny. Nékolik studii potvrdilo, ze
intersticidlné injekéné aplikované ¢astice prochazi prednostné pres lymfaticky sys-
tém a nikoliv pfes obéhovy systém, a to pravdépodobné z diivodu rozdild v pro-
pustnosti. Po vniknuti do lymfatického systému se usadi v lymfatickych uzlinach
[16, 164]. Volné nanocastice, které se dostanou do lymfatickych uzlin, jsou pohl-
ceny rezidentnimi makrofagy. Nanocastice, které dokazi vniknout do obéhového
systému, mohou ziskat pfistup také do mezibunécného prostoru (intersticium)
a odtud jsou odvedeny pres lymfaticky systém do lymfatickych uzlin v podobé vol-
nych nanocastic anebo uvnitf makrofagli [16, 164]. Negativni zdravotni Ucinky pfi-
jmu nanocastic lymfatickym systémem nejsou dostatecné prozkoumany. Nicméné
je mozné vznést hypotézu, Ze oxidacni stres vytvareny urcitymi druhy nanocastic,
by mohl mit za ndsledek poskozovani lymfocytd, lymfatickych uzlin anebo sleziny.

Translokace nanocastic z plic do obéhového systému

Inhala¢ni nebo instila¢ni studie u zdravych zvifat ukazuji, ze kovové nanocastice
o velikosti mensi nez 30 nm prechazi rychle do obéhového systému [16, 163, 165,
145, 164, 166], zatimco nekovové nanocastice o velikosti mezi 4 nm az 200 nm
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do néj prechazi velmi malo nebo viibec. Oproti tomu subjekty trpici dychacimi
nebo obéhovymi onemocnénimi maji vyssi kapilarni prostupnost, kterd umoznuje
rychlou translokaci kovové ¢i nekovové nanocastice do obéhu [16, 167, 168, 171].

Dlouhodoba translokace z plic

Na rozdil od vétsich ¢astic jsou nanocastice po ulozeni v plicich schopny translo-
kace pres respiracni epitel [16, 163, 166]. Po jejich pfechodu pres respiracni epitel
mohou bud' zlistat v mezibuné¢ném prostoru po mnoho let, anebo mohou pro-
niknout do lymfatického a obéhového systému [16, 145]. Z obéhového systému je
moznd dlouhodoba translokace do organl (napf. jatra, srdce, slezina, mocovych
méchyf, ledviny, kostni dfen) v zavislosti na dobé trvani expozice. Mensi ¢astice
(20 nm) jsou z plic vypuzovany rychleji nez ¢astice vétsi (100 nm) mozna proto, ze
malé nanocastice nejsou Gcinné fagocytovany makrofagy a dokazi do obéhovych
anebo lymfatickych systému vniknout rychleji [16, 145].

Kratkodoba translokace kovovych castic

Pokusy na zvifatech podavaji dlikazy o rychlé translokaci kovovych nanocastic
z plic do krevniho obéhu a do organt. Tyto vysledky ukazuji misto vyskytu nano-
¢astic o prdméru 30 nm (Au) [16, 163] a 22 nm (TiO,) [16, 166] v plicnich kapilarach;
15 nm (Aqg) [16, 145] a astice svarfovacich dymu [16, 165] byly nalezeny v krvi, jat-
rech, ledvinach, sleziné, mozku a srdci. Pokusy s krysami vystavenymi nanocasticim
oxidu titani¢itého (o priiméru 22 nm) dokazuji, Ze tyto ¢astice se mohou premisto-
vat do srdce a je mozné je objevit v srdecni spojovaci tkani (fibroblasty) [16, 166].
Béhem 30 minut po expozici byly v krevnich desti¢kach uvnitf plicnich kapilar krys
objeveny intratrachedlné instilované nanocastice zlata (30 nm) [16, 163], coz vede
k hypotéze, Ze nanocastice mohou vyvolavat hromadéni krevnich desticek s na-
sledkem vytvoreni krevnich srazenin. Obrazek 22 ukazuje zobrazeni kapiléry elek-
tronovym mikroskopem, kde jsou dobfe patrné cervené krvinky. Vice informaci
o interakci nanocastic s krevnimi burikami je uvedeno v kapitole 3.6.4.
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Obrdzek 22: (a) Cervené krvinky v kapildre. (b) krevni desticky, cervené a bilé krvinky [16].

Kratkodoba translokace nekovovych ¢astic

Neexistuji jednozna¢né dlikazy o rychlé translokaci uhlikatych nanomaterial(
do obéhového systému. Kratkodoba translokace nanocastic znacenych radioak-
tivnimi izotopy z plic do organu je v soucasné dobé predmétem diskuze, jelikoz
vyznamna Cast radioaktivnich izotopickych znaceni se od svych nanocastic od-
déluje, takze pozorovand radioaktivita po celém téle nemusi byt dikazem vlastni
translokace nanocastic. Izotop technecia s kratkym polo¢asem **"Tc, jehoz atom
ma priimér cca 0,37 nm, je pouzivan pro oznaceni nanocastic, které jsou nasledné
subjektdim injek¢né aplikovany nebo jsou jimi vdechnuty. V mnoha pfipadech se
muze radioaktivni izotopické znaceni oddélit od nanocastic a jit jinou translokac-
ni cestou. V pfitomnosti kysliku se mudze radioaktivni izotopické znaceni preménit
na technecistan (*"TcO,), ktery ma mirné vétsi pramér, odhadem 0,5 nm. Mnoho
studii doklada velmi malou nebo Zadnou translokaci radioaktivné oznacenych po-
lystyrenovych nanocastic o priméru 56 nm a 200 nm [16, 1671, nebo uhlikovych
nanocastic o priiméru 5 nm [16, 168], 4 nm az 20 nm [16, 169], 35 nm [16, 171],
100 nm [16, 170], zatimco jiné studie dokladaji rychlou a vyznamnou translokaci
do krevniho obéhu v pfipadé nanodastic o velikosti 5 nmaz 10 nm [16, 174], 20 nm
az30nm[16, 173].

Zatimco kratkodoba mimoplicni translokace do krevniho obéhu u zdravych sub-
jektl je stale predmétem diskuzi, zda se, Ze existuje shoda ohledné skutecnosti,
Ze rychld translokace nanocastic do obéhu mize byt podporena zanétem plic [16,
167, 168, 171] a zvySenou mikrovaskuldrni propustnosti. Subjekty trpici onemoc-
nénimi plic a krve mohou byt nachylnéjsi na translokaci nanocastic z plic do obéhu
aorgand.
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3.2.3 Negativni ucinky na zdravi v ramci dychaciho astroji

Nedavny vyzkum ved| ke zjisténi, Ze Zddné ¢astice nejsou zcela inertni a Ze dokon-
ce i nizké koncentrace nanocastic mohou mit negativni U¢inky na zdravi. Negativni
zdravotni Gc¢inky nanocdstic zavisi na dobé zadrzeni v dychacim Ustroji. Mensi ¢as-
tice maji vys3si toxicitu nez vétsi ¢astice se stejnym sloZzenim a krystalickou struktu-
rou, a vytvafi trvale silnéjsi zanétlivou reakci v plicich [16, 175]. Men3i nanocastice
maji vzajemnou souvislost s negativnimi reakcemi, jako jsou oslabena makrofagni
clearance, zanéty, agregace castic a bujeni epitelovych bunék, s naslednou fibré-
zou, rozedmou plic a vyskytem nadorl [16]. Pfijem ¢astic a potencidlni zdravotni
uc¢inky mohou zaviset na genetické nachylnosti a zdravotnim stavu [16, 178].

Vdechnuté nanocastice se zjevné dostdvaji do nervového systému prostiednic-
tvim olfaktorickych nervii [16, 179, 163, 218] anebo pies hematoencefalickou ba-
riéru [16, 203]. Nanodastice, které se dostanou do plic, jsou vypuzeny prevazné
prostfednictvim mukocilidarniho eskalatoru do traviciho traktu (a nasledné jsou vy-
louceny ve vykalech) [16, 178], lymfatického systému [16, 164] a obéhovych systé-
mu [16, 163]. Z lymfatickych a obéhovych systémU se nanocastice mohou rozsiit
do orgdnu, véetné ledvin, z nichz mizZe dojit k jejich ¢aste¢nému nebo Uplnému
vypuzeni.

Nedavny vyzkum také prokézal, Ze inhalace nanocastic m{ize mit vliv na obrannou
schopnost imunitniho systému bojovat s infekcemi [16, 223]. Nanocéstice rGznych
sloZzeni mohou ménit pfirozenou obrannou funkci makrofag(, pficemz maji vliv
na jejich schopnost reagovat na infekce. Bylo zjisténo, Ze nékolik typd nanocds-
tic (napf. ZrO,) zlep3uje plsobeni nékterych virovych receptord, kdy jsou makro-
fagy vystaveny nanocésticim, jez jsou hyperreaktivni na virové infekce, coz vede
k nadmérnym zanétim. Na druhou stranu, expozice jinym nanocasticim (SiO,,
TiO,) vede ke snizeni projevu nékterych jinych virovych a bakterialnich receptord,
coz mé za nasledek nizsi odolnost v{ci urcitdim virdm ¢i bakteriim.

Z klinickych a experimentalnich studii také vyplyva, Ze inhalace nanocastic a mi-
kroc¢astic maze mit kardiovaskularni Gcinky [16, 262]. PfestoZe existuje intuitivni
vztah mezi inhalovanymi nanocasticemi a negativnimi respiracnimi ucinky, pficin-
nd souvislost mezi nanocasticemi v plicich a kardiovaskularnimi uc¢inky neni zcela
zfejma [16, 185]. PfevaZoval nazor, ze zanét plic zpisobeny nanocasticemi spousti
systematické uvolriovani cytokynd, coz vede k negativnim kardiovaskularnim na-
sledkdim.

Je prokazéano, ze organismy jsou schopny se prizpUsobit uréitym environmental-

nim stresim. Z nedavnych studii vyplyva, Ze pfedchozi expozice nizkym koncen-
tracim nanocastic podnécuje fagocytickou aktivitu bunék, zatimco jejich vysoka
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koncentrace tuto ¢innost oslabuje [16, 224, 225]. Soucasné je dlilezitym faktorem
v rdmci pfizpUsobivosti genotyp [16, 226]. Lé¢by nemoci souvisejicich s inhala-
ci nanocastic zahrnuji postupy, jejichz ucinnost zlepSuje mukociliarni clearanci
a ty, které snizuji ucinky oxidace a zaniceni. Mukociliarni clearanci Ize dvojnasob-
né zesilit inhalaci zvysenych koncentraci solnych roztok(l [16, 227]. Solny roztok
plsobi jako osmotické ¢inidlo, kdy zvysSuje objem povrchové tekutiny dychacich
nét dychacich cest zplsobeny nanocésticemi z vyfukovych plyn pochézejicich
ze vznétovych motord [16, 117]. Snizuje alergické reakce, takze potlacuje uvolro-
vani medidtor( ze Zirnych bunék — bunék, jez jsou odpovédné za pfiznaky alergie.
| antioxida¢ni vitaminy (zejména vitamin C) [16, 199], kyselina rozmarynova [182]
a vysoky pfijem cerstvého ovoce a nékterych druhi zeleniny pUsobi jako ochrana
proti onemocnéni plic [16, 199].

3.2.4 Zatizeni plic

Zatizeni plic nerozpustnymi ¢asticemi mlze vyvolat fadu toxikologickych reakci,
které se li$i od reakci vyvolanych rozpustnymi ¢asticemi. Castice, které jsou roz-
pustné nebo ¢aste¢né rozpustné (napf. cement) se rozlozi ve vodném roztoku
kolem epitelu (a prejdou do obéhovych a lymfatickych systém), zatimco neroz-
pustné castice (napf. saze) musi byt odstranény pomoci jinych mechanism, jako
je napfiklad mukociliarni eskalator. Castice, které nejsou v plicich rozpustné nebo
odbouratelné, se pfi trvajici expozici rychle nahromadi, jak se ukazuje na ptikla-
dech sazi, azbestu ¢i vicesténnych uhlikovych nanotrubek [16, 159].V pfipadé pre-
kroceni ¢istici kapacity makrofagu jsou pfemozeny obranné mechanismy plic, coz
ma za nasledek poskozeni plicni tkané.

Negativni u¢inek vdechnutych nanocastic na plice zavisi na zatizeni plic (které je
dano mirou ulozeni ¢astic v plicich a jejich odstranéni) a na dobé, po kterou se
nanocastice zdrzuji v plicich [183, 203]. Napfiklad uhlikové nanotrubice se nedaji
z plic odstranit nebo jen velmi pomalu (81 % téchto ¢astic bylo objeveno v plicich
krys po 60 dnech) [16, 159]. Trvalad pfitomnost vdechnutych nanocastic v plicnich
sklipcich (viz obrazek 23), zejména téch s mutagennim potencidlem, zvy3uje riziko
vzniku rakoviny plic [16, 183].
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Obrdzek 23: Snimky rezu plic krys, které byly vystaveny tucinkiim inhalovanych nanocdstic:
(b,g, ) saze; (c, h, m) azbesty; (d, i, n, resp. e, j, o) vicesténné uhlikové nanotrubice; (a, f, k)
cdstice NaCl generované z fyziologického roztoku [16].

3.3 Prijem nanocastic travicim astrojim

3.3.1 Mista praniku

Travici Ustroji je slozity systém zabran a vymén a je dlilezitou cestou vnikani mak-
romolekul do téla. Epitel tenkého a tlustého streva je v tésném kontaktu s pfijatym
materidlem, ktery je vstiebavan stfevnimi klky. Pfijem nanocastic a mikrocastic byl
centrem zajmu mnoha zkoumani, z nichz nejstarsi pochazeji ze 17. stoleti, pficemz
v soucasnosti se tomuto tématu vénuje mnozstvi odbornych publikaci. Mira ab-
sorpce ¢astic v travicim traktu je ovlivnéna velikosti, chemickymi vlastnostmi a na-
bojem povrchu, délkou podavani a davkou [16, 184].

Exogenni zdroje ¢astic jsou potraviny (napf. barviva — oxid titanicity), IéCiva, voda
nebo kosmetické pripravky (zubni pasty, rténky), zubni protézy a také vdechnuté
nanocastice. Denni potravinovy pfijem nanocastic obyvatele rozvojovych zemi je
odhadovan asi na 10" astic za den [16, 252]. Tvofi je pfevazné TiO, a smési silika-
t0. Uzivani zvlastnich produktd, jako je napfiklad zalivka na salat obsahujici béli-
ci ¢inidlo s nanocasticemi TiO,, miize vést k vice nez Ctyficetindsobnému zvyseni
primérného denniho pfijmu [16, 252]. Tyto nanocastice se ¢asem nerozkladaji
a hromadi se v makrofazich.

Kromé vnéjsich zdrojl existuji také endogenni (vnitini) zdroje nanocastic, které
do traviciho Ustroji pronikaji. Ty jsou odvozeny predevsim z vylu¢ovani vapniku
afosfore¢nan(i ze stfeva [16, 268]. Cast nanocastic pronikajicich do traviciho traktu
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pochazi z dychaciho ustroji, odkud jsou vypuzeny prostfednictvim mukocilidrniho
eskalatoru a nasledné spolknuty. Bylo rovnéz zjisténo, ze do traviciho traktu mo-
hou pfimo pronikat i stopova mnozstvi vdechnutych nanocastic [16, 145].

Absorpce &astic v travicim traktu zavisi na jejich velikosti, v pfipadé vétsich ¢astic
pfijem klesa [16, 269]. Zkoumani ¢astic polystyrenu o velikosti mezi 50 nm a 3 pm
prokazalo, Ze se pfijem snizuje se zvysujici se velikosti ¢astic, a to od 6,6 % v pfi-
padé nanocastic o praméru 50 nm, 5,8 % u nanocastic o praméru 100 nm, 0,8 %
u nanocastic o prameéru 1 um az po 0 % v piipadé nanocastic o velikosti 3 pm.

Doba, kterou nanocastice potiebuji k prekonani vrstvy stfevni sliznice, zavisi na
velikosti ¢astic, pficemz mensi ¢astice pronikaji rychleji nez ¢astice vétsi: nanocas-
tice latexu o prdméru 14 nm prochazi do 2 minut, ¢astice o prdmeéru 415 nm do
30minutacéstice o prdméru 1000 nm (tj. 1 um) touto zabranou jiz témér nepronikaji
[16, 184]. Castice, které projdou sliznici, se dostanou k enterocytdm a mohou se
pfesunovat dale. Enterocyty jsou druhem epitelovych bunék povrchové vrstvy
tkané tenkého a tlustého streva, které napomahaji pfi absorpci zivin. Jakmile jsou
nanocastice v kontaktu s podslizni¢ni tkani, mohou vnikat do lymfatického systé-
mu a kapilar a ndsledné se mohou dostat k riznym organtim [16, 184].

Zvysenou absorpci ¢astic v travicim Ustroji mize zpUsobovat onemocnéni cuk-
rovkou. Napfiklad krysy s experimentalné vyvolanou cukrovkou mély stonasobné
vyssi absorpci polystyrenovych ¢astic o priiméru 2 um [16, 184] oproti krysam bez
cukrovky. Zanét mGze rovnéz vést k pfijimani a translokaci vétsich ¢astic o velikosti
az 20 um [16, 266].

Kinetika ¢astic v travicim traktu zalezi vyrazné na elektrostatickém naboji castic, na-
priklad kladné nabité ¢astice latexu jsou zadrzeny v zaporné nabité sliznicové vrst-
vé, zatimco zaporné nabité nanocastice pres sliznicovou vrstvu pronikaji [16, 184].

3.3.2 Translokace

Polknuté ¢astice, které jsou mensi nez 1 um, mohou projit stfevni bariérou a vstou-
pit do krevni obéhu. Nékteré prace uvadéji, Ze do krevniho obéhu mohou proni-
kat i ¢astice velké az 20 um [1, 276]. Hillyer a Albrecht [1, 277] uvadi, Ze z mnohych
biofarmakologickych vyzkumnych studii vyplyva, Ze castice latexu, polystyrenu
a profylaktické polyglykolové kyseliny v rozsahu velikosti od 50 nm do 20 pm jsou
absorbovéany hlavné prostrednictvim Peyerovych platk(i tenkého stieva, aniz by
byly vyznamnym zplsobem premistovany do nelymfoidnich tkani stieva. Strevni
absorpce by tak souvisela s velikosti ¢astic, kdy se snadnéji vstfebavaji nejmensi ¢as-
tice. Vyznamnym faktorem je rovnéz polarita, protoze pfednostné jsou zachycovany
hydrofébni ¢astice na rozdil od ¢astic hydrofilnich. Translokace se mUze zvysit, po-
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kud jsou inertni ¢astice sdruzeny s proteiny, jako napf. s lecitinem nebo invazinem.
Zména vlastnosti nanocastic, napt. zména velikosti, povrchového nédboje, vazby
ligandl nebo povrchové aktivnich latek, dava moznost lokalné specifického zaci-
leni na rlizné oblasti traviciho Ustroji [16, 184]. Vétsina studii zabyvajicich se me-
tabolismem polknutych nanocastic prokazala jejich rychlé vylouceni: 98 % stolici
do 48 hodin a vétsina zbyvajicich moci [16, 163]. Jiné studie viak uvadi, Zze nékteré
nanocastice se mohou dostat do krve, sleziny, jater, kostni dfené [16, 269], lymfa-
tickych uzlin, ledvin, plic a mozku, a Ize je rovnéz nalézt v zaludku a tenkém stfevé
[16, 270]. Oralni ptijem polystyrenovych kuli¢ek o riznych velikostech (50 nm az 3
pum) vedl u krys k jejich systémovému rozsifeni do jater, sleziny, krve a kostni diené
[16, 269]. Castice vétsi nez 100 nm do kostni dfené nepronikly, pficemz ¢stice vét-
$i nez 300 nm se v krvi nevyskytovaly vibec [16, 269]. Vyzkumy vyuzivajici iridium
neprokazaly vyznamny pfijem, ale nanocastice oxidu titanicitého byly objeveny
v krvi a jatrech [16, 163]. Po nékolik dn(i po oralni inokulaci mysi relativné biologic-
ky inertnim rostlinnym virem o velikosti v fadu nanometrG (virus mozaiky vigny)
se tento vir nachazel v Siroké Skale tkani po celém téle, vcetné sleziny, ledvin, jater,
plic, zaludku, tenkého stieva, lymfatickych uzlin, mozku a mozkové diené [16, 270].
Presné pofradi translokace z traviciho Ustroji do orgdnud a krve neni zndmé, nic-
méné z pripadové studie porceldnovych pozlstatkl zubnich protéz internalizo-
vanych strevni absorpci vyplyva, Ze po absorpci ¢astic na stfevu nasleduje jaterni
clearance, po niz se ¢astice dostavaji do vieobecného obéhu a ledvin [16, 266].

3.3.3 Negativni zdravotni ucinky spojené s pfijmem

travicim ustrojim
V trdvicim Ustroji se nachazi slozita smés chemickych latek, enzymd, stravy, bakté-
rii atd., které na sebe s polknutymi nanocasticemi vzajemné plsobi a nékdy snizuji
jejich toxicitu [16, 184]. Bylo prokazano, ze ¢astice in vitro jsou méné cytotoxické
v médiu s vysokym obsahem bilkovin.

Nanocastice byly objeveny ve tkéni tlustého stieva subjektl postizenych rako-
vinou, Crohnovou chorobou a ulcerativni kolitidou (viz obrézek 24), zatimco
u zdravych subjekt(l se nanocastice nevyskytovaly [16, 147]. Nanocastice pfitomné
u nemocnych subjekt mély riiznd chemicka sloZeni a nejsou ve volné formé pova-
Zovany za toxické. Mikroskopicka a energicky-disperzivni spektroskopickd analyza
sliznice tlustého stfeva poukazala na pfitomnost uhliku, keramickych fylosilikatd,
sadry, siry, vapniku, kfemiku, nerezové oceli, stfibra a zirkonia [16, 147]. Velikost
pozUstatkl se pohybovala mezi 50 nm a 100 um, pficemz ¢im byla ¢astice mensi,
tim dale pronikala. Uvedené ¢astice byly nalezeny také na rozhrani mezi zdravou
a rakovinnou tkani. Tato zjisténi nasvédcuji tomu, Ze bariéra traviciho traktu je ne-
ucinna v pfipadé ¢astic mensich nez 20 um [16, 266].
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Obrdzek 24: Morfologie a spektrdini analyza dstic rizné velikosti pfitomnych v tlustém
stfevé u pacientti trpicich rakovinou tlustého streva. Cdstice jsou sloZeny hlavné z: (a)
vdpniku a kfemiku, (b) Zeleza, (c) stfibra [16].

Crohnova choroba se projevuje zejména u lidi v rozvinutych zemich a vyskytu-
je se jak u plvodniho obyvatelstva tak u pfistéhovalcl. Vyskytuje se pfiblizné
u jednoho ¢lovéka z tisice. Pfi¢cinou Crohnovy choroby je pravdépodobné genetic-
ka predispozice spolu s vlivy faktor(i Zivotniho prostfedi [16, 244].V nedavné dobé
bylo naznaceno, Ze existuje spojitost mezi vysokymi Urovnémi nanocastic v potra-
vinach (o velikosti 100 nm az 1 um) a Crohnovou chorobou. Exogenni nanocastice
byly objeveny v makrofézich nahromadénych v lymfoidnich tkanich tlustého ste-
va, pficemz lymfoidni agregaty jsou nejcasnéjsim ptiznakem Crohnovy choroby
[16, 244]. Mikroskopické zkoumani prokdazalo, ze makrofagy, které se nachazeji
v lymfoidni tkani, ochotné pfijimaji sférické nanocastice anatasu (TiO,) o velikosti
100 nm az 200 nm pochdzejici z potravinarskych pfidatnych latek, dale vlockovité
aluminosilikaty o velikosti 100 nm az 400 nm obvykle se vyskytujici v pfirodnim jilu
a také silikaty z okolniho prostfedi o velikosti 100 nm az 700 nm [16, 271]. Strava
s nizkym obsahem exogennich ¢astic pravdépodobné zmirfuje ptiznaky Crohno-
vy choroby [16, 244].

Zminéné vysledky jsou viak stale sporné a néktefi odbornici tvrdi, ze pfi¢inou této
nemoci neni nadmérny pfijem nanocastic v potravinach, ale abnormalni reakce na
né [16, 268]. Pfesnéji, néktefi lidé mohou mit genetickou predispozici zplsobujici,
Ze prijem nanocastic ma na né vétsi vliv a z toho ddvodu u nich vznikd Crohnova
choroba [16, 252]. Z nékterych dikazd vyplyva, Ze nanocastice v potravinach mo-
hou pfi Crohnové chorobé aktivovat zanétlivé reakce [16, 268]. Tyto studie méfily
pfijem potravinovych nanodastic, ale neanalyzovaly urovné vnéjsiho a vnitfniho
znecisténi nanocasticemi v obydlich danych subjektd.
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Na onemocnéni spojend s pfijmem nanocastic pres travici Ustroji (jako napt. Cro-
hnova choroba a ulcerativni kolitida) neexistuji léky a ¢asto vyZaduji chirurgicky
zasah. Lé¢ba ma za cil udrzet dané onemocnéni v mirné podobé a spociva v poda-
vani protizanétlivych léCiv a specidlné slozené tekuté stravy [16, 244]. Pokud se ne-
zvratné prokaze, ze potravinové nanocastice zpUsobuiji tato chronickd onemocné-
ni, mélo by byt jejich pouzivani v potravindch zakdzano nebo pfisné regulovano.

3.4 Prijem nanocdastic pres kuzi

3.4.1 Mista praniku

KUzi tvofi tfi rozdilné na sobé naskladané vrstvy: pokozka (epidermis), Skara (der-
mis) a vnitfni podkozni vrstva (obrazek 25 a). Vnéjsi sténu epidermu (stratum cor-
neum) tvofi mrtvé kozni bunky, které lezi jedna na druhé a pohromadé je drzi ke-
ratin. Povrch pokozky ma velmi sloZitou mikrostrukturu. Ma Supinaty vzhled a je
protkana potnimi péry, mazovymi Zldzami a chloupky, tzv. folikuly. Tato vrstva ma
vsak velky vyznam, nebot tvofi bariéru, kterd za normalniho stavu ucinné chrani
pred pronikanim prachu, a u tekutin se rychlost absorpce lisi podle jejich fyzikalné-
-chemickych vlastnosti.

horny (scaly) layer of ep\drarmls

j

Basal cell layer
of epidermis

Dermis

sebaceous
gland
hair
follicle

blood vessels

()]

Obrdzek 25: (a) schéma pricného rezu kizi.; (b) povrch lidské pokozky [16].

Ackoli je kiize vSeobecné pomérné ucinnou bariérou proti cizorodym latkam, bylo
potvrzeno, ze pomérné snadno ji mohou pronikat nanocéstice lipofilni povahy,
které nejlépe pronikaji pres potni zlazy ¢i podél chlup a vlasl, popfipadé se po-

X

stupné ,protlaci” véemi vrstvami kiize [128], jak ukazuje obréazek 26.
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Obrdzek 26: Zptsoby moZného pronikdni nanocdstic kiizi [128].

Pronikani Castic TiO, kzi jednoznacné prokazal Lademann et al. [1, 278]. Zjistil, ze
tyto nanodéstice nepronikaji pfes stratum corneum vyjma kdze na hlavé (za pfi-
tomnosti vlast). Tyto vysledky potvrdil také Schultz et al. [1, 281]. Ve svém hod-
noceni zdravotnich rizik pracovnici britského HSE [1, 279, 280] vyvodili zavér, ze
systémova toxicita vznikajici ndsledkem absorpce nerozpustnych nanocastic kazi
by neméla zplsobovat vyznamné problémy. S ohledem na systémové ucinky vzni-
kajici nasledkem této absorpce viak neexistuji podstatné rozdily mezi rozpustny-
mi nanocésticemi a mikro¢asticemi. Riziko rozpusténi urcitych slozek téchto ¢astic
a nebezpedi vzniku toxickych ucink(, které s nimi mohou byt spojeny, jsou obdob-
né jako v pfipadé hrubsich ¢astic.

Nerozpustné ¢astice mikrometrickych rozmérd viak kizi takika nepronikaji, pro-
toze cesty vstupu pres kGzi jsou pro né pfilis uzké. Vétsina studii nezjistila zasad-
ni problémy vznikajici pfi styku takto velkych ¢astic s kdzi, kromé stava lokalniho
podrazdéni, odérek nebo precitlivéni na nékteré kovy jako nasledek rozpousténi
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nanocastic na povrchu kize [279]. Nékteré nedavné studie ale odhalily kozni pe-
netraci v pfipadé ultrajemnych ¢astic berylia [1, 282] a tvorbu koznich uzlikd. | pfes
rozsahlé vyzkumy uskutecnéné v poslednich letech, se priinik nanocastic kizi po-
vazuje za stéle diskutabilni [16, 179]. V&tSinou se udava, Ze nanocastice jsou schop-
ny proniknout pres stratum corneum [16], a nejlépe k tomu dochazi pres folikul
chloupku [16, 272], v misté koZnich ohyb( [16, 273] nebo pFes odérky [16, 163].
Kulovité ¢astice o praméru mezi 750 nm a 6 um prochazeji kiizi selektivné v mis-
tech folikul chloupktd s maximalni hloubkou praniku pres 2400 um (2,4 mm) [16,
272]. Porusena klze umoznuje vnikani Siroké skaly vétsich ¢astic (500 nm az 7 um)
[16, 163]. Naopak neporusena kliZze se ukdazala byt odolnou v(i¢i tomuto priniku.

V soucasnosti se diskutuje o tom, zda k{zi pronikaji nanocastice TiO, pouzivané
v komeréné dostupnych opalovacich pfipravcich a ochrannych mastich. Napfiklad
aplikace ochranného opalovaciho pfipravku s obsahem 8 % nanocastic (10 nm az
15nm) na lidskou kizi neprokazala zadny prinik, zatimco u emulzi oleje ve vodé
byl prinik prokazan, pficemz jeho intenzita byla vyssi v pfipadé ochlupené kize ve
folikulach chloupkl nebo v pérech [16, 239]. Mnozstvi pronikajicich nanocastic je
velmi malé - méné nez 1 % z celkového mnozstvi v ramci aplikovaného ochranné-
ho opalovaciho pfipravku, ktery byl nalezen v daném folikulu chloupku [16, 240].

3.4.2 Translokace

Skara je bohaté zasobena krvi a makrofagy, lymfatickymi cévami, dendritickymi
burikami a nervovymi zakoncenimi. Z toho divodu se ¢astice, které projdou pres
stratum corneum stavaji potencidlné dostupné a mohou interagovat s imunitnim
systémem.

Translokaci nanocastic pres kizi do lymfatického systému dokazuji pldni ¢astice
objevené v lymfatickych uzlinach pacientt se sloni nemoci (elefantidza) [16]. Neu-
rondlni pfenos malych nanocastic senzorickymi koznimi nervy je mozny podobné
jako v pfipadé prokazané cesty viru herpes [16, 163].

3.4.3 Negativni zdravotni ucinky pfijmu pres kazi

Pfi mnoha vyrobnich procesech dochazi na pracovistich k expozicim pracovniki
nanocasticim a nanovlakntm, které mohou byt pfijimany burkami pomoci epi-
dermadlnich keratinocytd [16]. Tato skutecnost také pomohla vysvétlit reakce or-
ganismU pracovnik(, ktefi byli vystaveni nanocasticim berylia [16, 273]. Podobné
souvislosti se ukazuji také v piipadé latexu a ostatnich materiald, které vyvolavaji
u exponovanych osob dermatologické reakce.

Prijem nanocastic sope¢ného plivodu pres lymfaticky systém je spojovano s ele-
fantidzou [16] a Kaposiho sarkomem. V soucasnosti je spornym tématem také toxi-
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cita oxidu titanicitého pochazejiciho z kosmetiky. JelikoZ nanocastice z TiO, odrazi,
rozptyluji a pohlcuji slune¢ni UVA a UVB zafeni, jsou povrchové velmi aktivni, coz
ma za ndsledek tvorbu reaktivnich forem kysliku v lidském téle véetné superoxi-
dovych anionovych radikald, hydrogen peroxidu, volnych hydroxylovych radikald
a singletového kysliku. Tyto reaktivni formy kysliku mohou zplsobovat zna¢né po-
skozeni DNA [16, 142]. Bylo prokazano, Ze po ozafeni UV svétlem potlacuji ¢astice
oxidu titanic¢itého rdst nddoru v kultivovanych rakovinnych bunkéch lidského mo-
¢ového méchyre, a to prostrednictvim reaktivnich forem kysliku [16, 241]. Bylo po-
zorovano, ze slunecnim zafenim ozarené ¢astice oxidu titanicitého v ochranném
opalovacim pfipravku pusobi jako katalyzatory poskozeni DNA, at jiz in vitro nebo
in vivo [16, 143, 242].

Pokud se jednd o nanocastice stfibra, je zndmo, Ze stfibro ma antibakteridlni G¢inky
pokud se pouziva pfi obvazovani ran, pficemz v pocatecnich fazich snizuje vznik
zanétl a usnadnuje hojeni [16, 243, 232]. Existuji vSak rozporné studie z celého
svéta tykajici se cytotoxicity nanocastic a iont( stfibra. O stfibru je zndmo, Ze ma
smrtici Uc¢inek na baktérie, ale tato vlastnost mlze byt nebezpecnd i pro lidské
bunky. Koncentrace, které jsou smrtelné pro baktérie, mohou byt smrtelné také
pro lidské keratinocyty a fibroblasty [243].

3.5 Prijem nanocastic injekénim podanim

3.5.1 Mista praniku

Injekéni vstrikovani je zavedeni tekutiny do podkozniho vaziva, svalu, krevnich cév
nebo télnich dutin. Intraven6zné injekéné aplikované nanocastice jsou velice rych-
le translokovéany do celého téla. Kromé translokace se véak mohou v obéhovém
systému zadrzovat nebo mohou pronikat do cilovych mist, kde jsou akumulovany.
Bylo zjisténo, Ze pfi nitrozilnim pfijmu se nanocastice v téle zadrzely déle nez v pfi-
padé polknutych nanocastic. Napfiklad po tydenni expozici zGstava v téle 90 % in-
jekené zavedenych funkcionalizovanych fullerenti [16, 163]. Pro své mozné vyuziti
pfi aplikaci 1éCiv, je vyzkum intravendzni cesty vstupu nanocastic do lidského téla
podrobovan velkému zajmu.

3.5.2 Translokace

Translokace nanocastic po injekénim vstriknuti zavisi na misté vpichu. Nitrozilné

systému, coz nasledné vede k jejich translokaci do organu; nitrokozni (intrader-
malni) injektdz ma za nasledek jejich pfijem pres lymfatické uzliny; nitrosvalova
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(intramuskularni) injektaz pak vede k translokaci nanocastic pfes neurony a také
do lymfatického systému [16, 163]. Napfiklad injekéni aplikace magnetickych na-
nocastic mensich nez 100 nm do jazykd a obli¢ejovych svalt mysi vedlo k pfijmu
pfes synapse [16, 163].

Translokace nanocéstic do obéhového systému byla vzajemné provazana s vysky-
tem tromb(i (krevnich sraZenin) [16, 117, 238]. Casovy ramec tohoto procesu je vel-
mi kratky, kdy trombdza nastava jiz v pribéhu prvni hodiny po expozici. Zkouma-
ni kire¢kll s trachedlné nebo nitroZilné zavedenymi nanocasticemi polystyrenu (60
nm) [16, 117] a ¢asticemi z vyfukovych plyn( vznétovych motor(i (20 nm az 50 nm)
[16, 117, 261] prokazala vyznamné zvyseni tvorby tromb( v tepnéch a Zilach bé-
hem prvni hodiny po podani a protrombotické ucinky pretrvavaly jesté 24 hodin
po zavedeni [16, 184]. Kromé vzniku trombU se intravenézné injek¢né zavedené
nanocastice (kvantové tecky, fullereny, polystyren, rostlinny virus) ochotné usazuiji
v fadé cilovych mist, zejména v jatrech, slezing, kostni dieni, lymfatickych uzlinach
[16, 163], tenkém stfevé, mozku ¢i plicich [16, 270]. Castice mastku byly objeveny
také v jatrech nitroZilnich uzivatel(l drog [16].

Distribuce castic v téle je funkci jejich povrchovych vlastnosti a jejich velikosti. Po-
taZzeni nanocastic raznymi typy a koncentracemi povrchové aktivnich latek pred
jejich injekeni aplikaci ma vliv na jejich distribuci v téle [16]. Napfiklad potazeni
polyethylenglykolem nebo jinymi latkami téméf zcela zabraruje jaterni a slezino-
vé lokalizaci. Dalsim pfikladem je modifikace povrchu nanocastic kationtovymi
slouceninami, které usnadnuji jejich pfijem tepnami az desetindsobné [16, 233].

3.5.3 Negativni zdravotni ucinky pfijmu do obéhového
systému

Negativni zdravotni ucinky injekéné aplikovanych nanocéstic jsou funkci jejich
chemického sloZeni a povrchového néaboje. Castym vedlej$im uc¢inkem injekéni
aplikace nanocastic je hypersenzitivita (precitlivélost), coz je reakce, kterd se vy-
skytuje u velkého poctu exponovanych osob a jeji pfic¢inou je pravdépodobné
komplementarni aktivace [236].

Pfedmétem spekulaci je, zda mohou nanocastice pronikat do ¢ervenych krvinek
nachazejicich se v plicnich kapilarach [16, 203]. Pokud by tomu tak bylo, daly by se
ocekavavat negativni zdravotni Ucinky v podobé anémie, z divodu snizené kapa-
city prenosu kysliku ¢ervenymi krvinkami.
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3.6 Pusobeni nanocastic v téle ¢clovéka

3.6.1 Akumulace, metabolismus a vylouceni

Nanocastice jsou stotisickrat mensi nez buriky lidského téla. Pokud dojde k jejich
vdechnuti nebo pozZiti jsou schopny prekondvat biologické bariéry a nejen krev-
nim obéhem migrovat do rdiznych mist v lidském téle. Zkusenosti ukazuji, ze pro
nanocastice jsou (s ohledem na charakter nejcastéjsi expozice) nejméné Gcinnou
bariérou plice. Experimenty bylo prokazano, Ze rychlost prestupu nanocastic pres
plice do krve je zna¢né zavisla na charakteru materidlu, ktery nanocastici tvofi.

Proniknou-li nanocastice az do krevniho obéhu, mohou podobné jako molekuly
latek ¢i viry postupné pronikat az do bunék, prostupovat pres nejriizné;jsi biomem-
brany, ucastnit se metabolismu anebo se dlouhodobé ukladat v nékterych orga-
nech. Nejcitlivéjsi jsou proto organy, které jsou nejvice zasobovany krvi, jako jsou
jatra, srdce, slezina ¢i mozek, kde Ize ocekdvat také nejzavaznéjsi poskozeni (viz
vyse). Kromé krevniho obéhu pronikaji nanoc¢astice pomérné snadno skrz nosni
membranu odkud jsou pfes Cichové a lebeéni nervy transportovany az do central-
niho nervového systému (viz obrazek 27).
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Obrdzek 27: Schéma procest a orgdnd, které nanomateridly v lidském téle ovlivriuji.
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Osud nanocastic pronikajicich do téla exponované osoby je ovlivnén jednak rych-
losti pfisunu a jednak rychlosti jejich odbouravani (metabolismu) ¢i vylucovani.
Kupfikladu latky s velmi pomalym vylucovanim (s biologickym polocasem t, vét-
$im nez 1 rok) (viz obrazek 28 - kfivka A) se pfi opakované expozici, tj. zejména
z pracovniho prostiedi, postupné akumuluji v téle pracovnika, a to i pres jejich
opakované vylouceni pfi pobytu mimo pracovisté. To je vétsinou pfipad &éstic
s fibrogennim Ucinkem. U castic, které jsu vylu¢ovany rychlosti srovnatelnou s
frekvenci davkovani (t, ~ 1 rok) (viz obrazek 28 - kfivka B) ma doba relaxace mezi
expozicemi vyrazny vliv na jeji odstrafiovani z téla, coz je velice dllezité pfi pre-
venci nemoci z povolani. Relativné nejmensi nebezpedi predstavuji ¢astice s velmi
rychlou eliminaci (t, ~ 5 hod) (viz obrazek 28 - kfivka C), které se velice rychle
odstranuji a ¢as mezi expozicemi (doba odpocinku) plné postacuje k tomu, aby
se jejich koncentrace v téle exponované osoby pribézné sniZzovala na minimum.
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Obrdzek 28: Eliminace nanocdstic z téla exponované osoby v zdvislosti na biologickém
polocase a dobé expozice.

Jelikoz je chovani nanocastic tvofenych rlznymi materidly a o rdznych velikos-
tech znacné rozlicné, neni jednoduché predvidat jejich chovani v téle ¢lovéka,
a tim spise ne akutni nebo chronické zdravotni nasledky u osob exponovanych na
pracovistich. Vétsina dostupnych toxikologickych dat tak vychazi ze studii s ¢asto
limitovanym zamérfenim provadénych na bunéénych kulturdch nebo na zvifatech,
a je tudiz obtizné je extrapolovat na ¢lovéka.
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3.6.2 Metabolismus na bunéc¢né urovni

Toxikologické ucinky nanocéstic na buriku nejsou jesté zdaleka objasnény, na dru-
hé strané je zndm pravdépodobny mechanismus interakce s bunkou zahrnujici
naruseni membrany nebo membranového potencialu, oxidaci protein(, naruseni
transdukce energie, vytvareni reaktivnich oxidac¢nich meziprodukt(l, uvolnovani
toxickych latek. Toxickych vlastnosti nékterych nanodastic je v urcitych situacich
s Uspéchem vyuzivano v praxi, nej¢astéji je v této souvislosti zmifiovano nano-stfi-
bro. U magnetickych nanocastic se magnetického pole vyuziva ke generaci tepla
v tkani postizené zhoubnym bujenim a tim i k ni¢eni tumorl [80]. Nanocastice
zlata zachycené na povrchu baktérii jsou schopny adsorbovat svétlo, coz umoz-
fuje pouziti laserd k jejich tepelné likvidaci. Nicméné stale zde existuje moznost
sirsiho, pfip. specifického toxického Ucinku, ktery nemizeme zcela vyloucit, a ktery
je ovlivnén fadou ne zcela jasnych faktor( i v ramci jedné tfidy nanocastic, napf.
fullereny a nanosttibro. Kupfikladu fullerol (C, [OH] , hydroxylovana forma C_ ) ge-
neruje atomarni kyslik a maze byt tim pddem povaZovan za potencialni oxidacni
¢inidlo v biologickych systémech, aviak doposud nebyly zaznamendény jeho cyto-
toxické ucinky [81]. Vytvorenim filmu z polyvinylpyrolidinu na povrchu fullerenu
C,, Ziskdme nanodastice, které maji silny oxidacni ucinek na lipidy a dalsi buriky
[82]. Zatimco jiné studie s fullerenovou suspenzi (nC, ) potvrdily antibakterialni ak-
tivitu bez pritomnosti svétla nebo kysliku, coz viak popira teorii o vyjimecném pu-
sobeni atomarniho kysliku [83]. Podobné nanocastice stfibra mohou byt toxické
rdznymi mechanismy. Morones a kol. [84] popsal nékolik moznych zplsobu jejich
plsobeni. Nanocastice stfibra zachycené na buné¢nych membrandch zméni jejich
vlastnosti, a tim jejich permeabilitu a metabolismus na bunécné urovni. Mohou
dale penetrovat dovniti buriky a poskodit DNA, rovnéz mohou uvolfovat do bun-
ky toxické Ag*ionty. Rozklad liposacharid(, vytvafenim trhlin a dal3ich deformaci
v bunééné membrané, v€etné zmény jeji propustnosti bylo popsano v praci [85].

3.6.3 Interakce nanocastic s bunéénou membranou

Bunécna sténa je polopropustna membrana, kterd zabezpecuje dllezité bunécné
funkce jako je fizeni pfenosu hmoty a materialu ddlezitého pro spravnou funkci
bunky, transdukci energie a také slouzi ke vzdjemné komunikaci mezi burikami.
Vétsina studii, které pracuji se zobrazenim nebo znacenim bunék, je zamérena
pravé na zviditelnéni bunéc¢né membrany néjakou fluorescencni nebo scintilac-
ni latkou. Jelikoz kvantové tecky mensi nez 5 nm nebo nano-stfibro o velikosti
¢astic 80 nm mohou pronikat az do vnitiniho kompartmentu buriky [87,88], je
i v pfipadé baktérii nepravdépodobné, Ze by mohly asimilovat vétsi nanocastice.
Avsak ukazuje se, Ze nékteré nanocastice se mohou napojit na povrch bunééné
membrany a ohrozit, pfipadné i poskodit jeji celistvost, a tim padem i jeji spravnou
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funkci. Kupfikladu kiemikové nanocéstice a nékteré derivaty fullerenu se mohou
integrovat do buné¢né membrany [89]. Karboxyfullereny zpUsobily poskozeni bu-
néc¢né membrany u gram-pozitivnich bakteridlnich kmend, které vyustilo v bunéc-
nou nekrézu [90]. Bylo dokumentovano, Ze nanocastice zlata zpUsobuji oslabeni
membrany s naslednym tepelnym Sokem u Escherichia coli [91]. Nanocastice mo-
hou poskodit membranu pfimo tim, Ze generuji reaktivni oxidické radikaly a slou-
¢eniny. Ty jsou schopny oxidovat dvojité vazby u mastnych kyselin membranovych
fosfolipid. Dochazi k projeviim oxida¢niho stresu, s naslednou tvorbou nestalych
a reaktivnich radikal(i a oxida¢nich produkt(i (ROS). Dlsledkem je zvyseni per-
meability a fluidity. Buriky jsou nédsledné vice citlivé na osmoticky stres a ochranu
pfijmu potravy. Peroxydizované mastné kyseliny mohou spoustét reakce, které vy-
tvareji volné radikaly, ty opét atakuji buné¢nou membranu a DNA (viz obrazek 29).
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Obrdzek 29: MozZné interakce riiznych nanoddstic s bunécnou membrdnou [359].

Interakce mezi proteiny a nanocasticemi byly a stale jsou pfedmétem vyzkumu. Vi-
cevrstvé uhlikové nanotrubky se zachycenym laktatem dehydrogenazy nebo alko-
hol dehydrogendzou byly pouzity jako biosenzor na laktézu resp. alkohol [92,93].
Toxické ucinky nanocastic na proteiny jsou bud fyzikalni povahy, nebo mohou na-
nocastice aktivovat chemické zmény, kdy dochazi ke tvorbé rliznych oxidac¢nich
a peroxo- sloucenin a radikald, které vyvolavaji oxidac¢ni stres s chemickou destruk-
ci proteind. Nanomaterialy, které vyvolavaji produkci téchto kyslikovych a peroxo-
sloucenin mohou porusit vazbu mezi Zelezem a sirou vyskytujici se pravidelné
v klastrech, které jsou kofaktory v mnoha enzymatickych reakcich. Vysledkem je
déj nazyvany jako Fentonova reakce, ktera katalyzuje vznik dalsich oxidickych pro-
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duktl [94]. Reaktivni oxidické produkty mohou iniciovat vznik disulfidické vazby
mezi dvéma aminokyselinami. Zméni se tim vyznamné struktura aminokyseliny,
a tim i jeji funkce.

Interakce nanocastic s nukleovymi kyselinami se vyuziva pfi znackovani DNA nebo
jejim stépeni. Nukleotidy mohou byt znackovany nanocésticemi jako napf. kvan-
tovymi teckami, které hraji hlavni roli pfi jejich vizualizaci. Jind metoda vyuziva
superparamagnetickych oxid{l nanocastic kovll (nej¢astéji zeleza), kdy je povrch
upravovan sekvencemi DNA. Tyto ¢astice lehce vstupuji do bunék za vyufziti recep-
tor-mediatorového endocytézniho mechanismu v kombinaci s gradientem mag-
netického pole. Po vstupu do burky, je DNA uvolnéna a nasledné muze vstoupit
do bunécného jadra. Tato takzvand non-virdlni transfekce ma specidlni vyznam
pro genovou terapii [95]. Metaloidni a kovové oxidy a rovnéz fullereny produkuji-
ci ROS jsou vyuzivany pfi fotodynamické terapii Ucinkujici pfimo na cilové buriky
nebo DNA [96]. Protikladem této prospésné terapie jsou popisovany nepfiznivé
ucinky konjugace nanocastic na DNA. Fullereny néjakou formou navdzané na DNA
mohou zpUsobit deformaci jejiho vldkna a ovlivnit jeji stabilitu a funkce [97]. Pro-
dukci ROS mohou nanocastice nepfimo poskodit samotnou DNA narusenim jeji
struktury, vznikem novych vazeb na baze a cukry.

Nanocastice oxidu titanicitého generuji reaktivni oxidické radikaly schopné poru-
Sit svinutou DNA [98]. Pfes tato nespornd negativni zjisténi bylo publikovano jen
malo studii zabyvajicich se genotoxicitou nanomateriall pomoci Amesova testu
[99] nebo nékterého jiného doporu¢eného postupu a v soucasné dobé je stale
velmi malo znamo o potenciadlnich mutagennich a teratogennich efektech nano-
materidld.

Studie karcinogenity nanocastic se zaméfuji nejcastéji na plice a celkovou dy-
chaci soustavu savcu. Jako nejvaznéjsi se jevi jak uplatnéni povrchovych struk-
tur, tak reaktivita. Na zakladé ziskanych vysledk( je viak obtizné extrapolovat a
generalizovat poznatky ve vztahu k celkové déavce, testovanému organismu a
vhodné zvolené matrice. Je docela mozné, Ze nanomateridly mohou iniciovat
vznik tumorld zpUsobeny poskozenim DNA a se zrychlenim bunécného déleni
a vznikem zanétd.

S ohledem na vyse uvedené mechanismy jsou nanocastice usilovné zkoumany ve
snaze vyuzit jejich vlastnosti v mediciné. Zejména schopnost pronikat bunécnou
membranou, Ize vhodné vyuzit pro pfenaseni tcinné [é¢ebné latky [86]. Jiz byla
ovéfena moznost pfenosu cysteinu za ucelem inhibice cystein-proteazy, enzymu
podilejicimu se na vzniku a Sifeni tumord.
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3.6.4 Interakce nanocastic s krevnimi bunkami

Existuji tfi hlavni typy krevnich bunék: ¢ervené krvinky, které maji na starost pre-
nos kysliku, bilé krvinky odpovidajici za boj proti infekcim a krevni desticky, které
pomahaji zastavovat krvaceni tvorbou krevnich sraZenin. Interakce nanocastic s
kazdym z téchto typU krevnich bunék je podstatné odlisny.

Pfijem nanocastic cervenymi krvinkami (které nemaji fagocytické schopnosti z
dlvodu nedostatku fagocytickych receptor() je zavisly pouze na velikosti ¢astic
[16, 203], zatimco naboj nebo druh materidlu nanocastice hraje jen malou roli [16,
237]. Oproti tomu ndboj nanocastic hraje podstatnou roli v pfipadé jejich pfijmu
krevnimi destickami a jejich vlivu na tvorbu krevnich srazenin [16, 238]. Nenabité
polystyrenové nanocastice nemaji vliv na tvorbu krevnich srazenin; zdporné na-
bité tvorbu srazenin vyznamné potlacuji; kladné nabité nanocéstice podporuiji
hromadéni krevnich desticek a vznik trombdzy [16, 238]. Interakce mezi krevnimi
destickami a kladné nabitymi nanocasticemi je pravdépodobné dlisledkem pfi-
tomnosti zdporného ndboje na povrchu krevni desticky. Pozitivné nabité nanocas-
tice plsobi na zaporné nabité krevni desticky a snizuji jejich povrchovy néboj, coz
vede k jejich hromadéni. Dosud prevazoval ndzor, ze krevni srazeniny se tvofi ze
tfi hlavnich dGvodu: pfi zabrariovani nebo zpomaleni toku krve, pfi poskozeni vas-
kuldrnich edotelidlnich bunék nebo z dlivodu chemickych vlastnosti krve. Podle
nejnovéjsich poznatkd se viak zdd, Ze nanocéstice mohou pUsobit jako centra for-
movani jader krevnich srazenin [16, 146, 260]. Bylo zjisténo, Ze instilace ultrajem-
nych &astic (400 nm) zplsobuje zaniceni plic s podobnou intenzitou jako v pfipadé
zanétu zpusobeného c¢asticemi o velikosti 60 nm, avsak nevede k periferni trom-
boze. To, ze vétsi Castice nemaji tromboticky ucinek, napovida tomu, Zze samotny
zanét plic neni dostate¢nym didvodem pro vytvoreni trombdzy [16, 184], a Ze tvor-
ba krevnich srazenin je umoznéna pfimou aktivaci krevnich desticek [16, 117, 238].
Mikroskopova a energeticky disperzivni spektrometricka (EDS) analyza krevnich
srazenin u pacient(l s krevnimi poruchami odhalila pfitomnost cizich nanocastic.
Krevni srazeniny byly odebrany pul rok po zavedeni filtr(i do vena cava, které jsou
prevenci vzniku plicni embélie u pacientl s krevnimi poruchami [16, 146]. Pfede-
vsim u pacientl se stejnym typem krevni poruchy se objevuji srazeniny vlaknité
tkadné s ulozenymi nanocasticemi rizného sloZeni: zlato, stfibro, kobalt, titan, an-
timon, wolfram, nikl, zinek, rtut, baryum, Zelezo, chrom, kfemik, sklo, slida, nerez
ocel. Spole¢ny jmenovatel téchto &astic je jejich velikost, ktera se pohybuje od de-
sitek nanometrd do nékolika mikrond.
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3.6.5 Antioxidac¢nireakce

Bylo prokazéno, ze derivaty fullerenli [16, 186] a nanocastice tvofené slouceni-
nami s kyslikovymi atomy (CeO, a Y,0,) [16, 187] maji neuroprotektivni vlastnosti
a pUsobi antiapoptoticky. Derivéty fullerend zabranuji apoptdze jaternich, ledvi-
novych a neuronalnich bunék, kdy tato skutecnost je pfisuzovana jejich antioxi-
dac¢nim vlastnostem. Mensi vyskyt apoptotické bunécné smrti souvisi s neutrali-
zaci reaktivnich forem kysliku in vitro, jakoz i in vivo. Neurodegenerativni poruchy,
jako napf. Parkinsonova a Alzheimerova choroba, vykazuji nadprodukci reaktivni
formy kysliku a oxidu dusnatého [16, 186]. Oxidacni stres zplsobeny radikaly kys-
liku vyvoldva nestabilitu bunék lavinovitymi jevy vedoucich k buné¢né smrti. Bylo
prokazano, ze vyuziti fullerent jako pohlcovact radikal( snizuje vyskyt neuronalni
smrti. Funkcionalizované fullereny mohou reagovat s formami kysliku, které napa-
daji lipidy, bilkoviny a DNA, cozZ jim dava neuroprotektivni vlastnosti. Pfedevsim
polyhydroxylované fullereny (fulleroly) [C, (OH) ] jsou vybornymi antioxidanty a
poskytuji vyjimecné neuroprotektivni vlastnosti, jelikoz maji vysokou rozpustnost
a jsou schopny prochazet pfes hematoencefalickou bariéru [16, 186].

3.7 Obranné reakce organismu

O zpusobu prenosu latek rozhoduje velikost castic, jejich naboj nebo skupenstvi.
V télech viech organismu se jako odezva na pfitomnost cizorodé latky uplatruji
procesy, jako je clearance (fagocytéza), pinocytdza a prolinani.

e Clearance je proces, ktery spociva ve schopnosti transportu necistot za-
chycenych v dychacim ustroji smérem ven. Clearance ma dvé faze: muko-
ciliarni (rychlou) a fagocytézu (pomalou). Mukociliarni faze se uplatriiuje
v tracheobronchialni oblasti plic, kde se nachazeji bicikovité bunky, které
kmitaji a vytlacuji za pomoci hlenu zachycené ¢astice smérem ven. V dol-
nich cestach dychacich je rychlost pohybu asi T mm.min, v prldusnicich
je tovdak az 2 cm.min™'. Pomala faze, tj. fagocytéza, vieobecné predstavuje
pohlcovani predevsim tuhych castic vétsich rozmérl (bunék, vird, bakterii,
exogennich pigmentd, aj.). Fagocytujici burika obklopi fagocytujici ¢astici
vybézky své cytoplazmy (pseudopodii) a uzavre ji do svého nitra, vznika tzv.
fagosom. Dojde ke splynuti fagosomu s primédrnimi lyzosomy a vznikaji fa-
golyzosomy, ve kterych dochazi k degradaci fagocytované &astice.

e Pinocytéza se vyskytuje Castéji nez fagocytéza. Timto zplsobem jsou do
buriky pfijimany latky tekuté anebo latky submikroskopickych rozmér(.
Mechanismus pinocytézy spociva v deponovani pfijimanych latek do za-
hybu cytoplazmatické membrany bunky a nasledném zaskrceni. Tim se vy-
tvareji vacky (pinocytotické vesikuly o velikosti 5 nm az 20 nm) vyplnéné
pohlcenou latkou, které mohou (ale nemuseji) spolu splyvat. Vesikuly jsou
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nasledné traveny lyzosomalnimi enzymy po splynuti s primarnimi lyzosomy
(viz obrazek 30). Intenzivni pinocytézou se vyznacuji zejména endotelové
buriky, enterocyty, buriky proximalnich kanélkd ledvin, aj.

o Prolinani latek do bunky je nej¢astéjsim zplsobem pfijmu latek. Prolinanim
jsou do bunky transportovany latky ve stavu rozpusténém, $tépené na malé
molekuly, aby mohly projit povrchovou vrstvou buriky.

schéma pinocytoézy

. / pinocytarni vacek

schéma fagocytoézy

PPN
J\kf,\L_

pseudopodia fagosom

Obrdzek 30: Schéma pinocytdézy a fagocytozy.

Pfi pronikani nanocastic do buriky se télo brani viemi tfemi zpusoby prenosu. Lid-
ské télo ma i dalsi obranné mechanismy pro odstranovani nezadoucich ¢astic. Po-
dili se na tom dva procesy: 1) chemické rozpousténi v pfipadé rozpustnych ¢astic
a vylouceni latky exocytézou a 2) fyzicka translokace, kterd pfedstavuje presun z
jednoho mista na druhé v pfipadé nerozpustnych nebo $patné rozpustnych &astic.
Rozpustné ultrajemné ¢astice budou plsobit v misté rozpousténi a nebudou zde
zminovany, jelikoz jejich Ucinky se velmi rdzni v zavislosti na slozeni [1].

Vydej latek z buriky (exocyt6za) probiha pfevazné prolindnim (viz obrazek 31).
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Obrdzek 31: Schéma exocytozy.

Spatné rozpustné nebo nerozpustné ¢astice ulozené v dychacim Ustroji, pfesné-
ji feceno v bronchidlnim stromu plic, jsou z dychaci soustavy odstranovany pro-
stfednictvim translokace. Hrubsi ¢astice, které se obycejné ukladaji v horni &asti
plic, pfevazné v tracheobronchidlni oblasti, jsou eliminovany prostfednictvim
mukocilidrniho eskalatoru. Na alveolarni Urovni se makrofagy postaraji o likvida-
ci nerozpustnych ¢astic prostfednictvim fagocytického mechanismu (viz kapitola
3.7.2). Makrofagy castice obklopi, pokud mozno je rozlozi a nasméruji je do muko-
cilidarniho eskalatoru k eliminaci.

3.7.1 Mukociliarni clearance v hornich cestach dychacich

Vyzkum pulmondrni retence (zadrzovani v plicich) a clearance (transport a vy-
lu€ovani) probiha jiz mnoho let. Padesata Iéta 20. stoleti se vyznacovala velkym
zajmem o pneumokoniézu (zapraseni plic) a studiem ucink( vdechovani radio-
aktivnich ¢astic, zatimco v devadesatych letech 20. stol. se vyzkumy zaméfily na
negativni zdravotni U¢inky nanocastic a mikrocastic v dychacim ustroji vlivem kon-
taminace pracovniho ovzdusi [16, 188].

V hornich cestach dychacich je clearance &astic provadéna prevazné prostiednic-
tvim mukocilidrniho eskalatoru [16, 188]. Ten funguje tak, Ze membrany tracheo-
bronchialni sliznice jsou pokryty fasinkovymi burikami, jez kmitaji a posouvaji za-
chycené c¢astice smérem vzhlru. Po vdechnuti se nanocastice v dychacim Ustroji
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dostavaji nejprve do styku s obalovou tekutinou slozenou s fosfolipid(i a bilko-
vin [16, 202]. Tento kontakt vede ke zvlhceni ¢astic a jejich premisténi do epitelu
vlivem povrchového napéti na rozhrani mezi tekutinou a vzduchem [16, 203]. Pfi
styku s bunikami epitelu jicnu je umozZnéna absorpce nanocastic témito burikami
[16, 204]. Rasinky praduskovych epitelovych bunék (obrazek 32 a) pfesouvaji kryci
sliznici spolu s ¢asticemi ven z plic do hltanu, cozZ je proces, ktery vyzaduje vét-
Sinou az nékolik hodin. Nanocastice, které jsou vylouceny z plic prostrednictvim
mukocilidrniho eskaldtoru, prechdzi do traviciho Ustroji [16, 145, 178]. Za normal-
nich okolnosti se jedna o u¢inny mechanismus, ktery odstrani ¢astice, v€etné téch
ultrajemnych, béhem 24 hodin [16, 247]. Vrstva sliznice obsahuje ochranné anti-
oxidanty, které ale mohou byt pfi vdechnuti velkého mnozstvi okysli¢ujicich latek
vycerpany [16, 202].

Red bloodcell

E. Coli
bacteria

Obrdzek 32: (a) obraz epitelu pridusnice, kde se nachdzeji fasinkové buriky zajistujici
mucocilidrni clearanci; (b) makrofdg nachdzejici se na ddsnich pohlcujici buriku
Escherichia coli, vedle je cervend krvinka; (c, d) plicni sklipek [16].
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3.7.2 Fagocytoza a pasivni prijem

Do dolnich cest dychacich miZze proniknout ¢astice mensi nez 10 um [16, 207].
Odstranéni ¢astic z plicnich sklipkd se déje pfevazné prostrednictvim makrofagni
fagocytézy. Makrofagy jsou bunky, které plsobi jako prostfedky transportu pro
fyzické odstranovani ¢astic z plicnich sklipkl do mukocilidrniho eskalatoru nebo
pfes alveolarni epitel do lymfatickych uzlin v plicich nebo do uzlin spojenych s
plicemi [16, 203]. Pokud jsou plice vystaveny dlouhotrvajicimu pfijmu &astic, jsou
na pomoc povolany bilé krvinky z obéhového systému (neutrofily). Fagocyty za-
chyti a postupné chemicky rozlozi patogenni mikroorganismy, poskozené bunky
a inertni ¢astice [16, 209]. Kromé ,profesionalnich ¢isticd” - fagocytli (neutrofild
a monocytl/ makrofagu, viz obrazek 32 b) ma fagocytickou schopnost vétsina
bunék [16, 209]. Hlavnim rozdil mezi schopnosti fagocytézy profesiondlnich a ne-
profesiondlnich fagocytl souvisi s pfitomnosti vyhranénych receptord schopnych
rozliSovat molekuly patfici do patogen(, coz jsou molekuly, které se velmi lisi od
molekul, jez se nachazi v lidském téle. Fagocytoza je velmi slozity mechanismus
z dlvodu rdznorodosti receptord, jejiz pochopeni vyzaduje dikladnou znalost
chemickych procest na molekuldrni drovni. Mnoho fagocytickych receptord ma
dvoji funkci, kterymi jsou adheze a internalizace ¢astic [16, 209]. Fagocytdza ¢as-
tic je ucinné;jsi, pokud jsou castice vyznaceny zvlastnimi molekulami (jako jsou
protilatky nebo komplementarni molekuly) schopnymi fagocytézu urychlit, coz je
proces oznacovani nazyvany opsonizace. Opsoniny se nachazi v pohrudni¢ni te-
kutiné [16, 207]. Hydrofobni ¢astice se rychle obaluji opsoniny a nasledné jsou tak
zptistupnény pro fagocytézu [16, 208]. Povlak ¢éstic s hydrofilnimi polymery, napf.
polyethylenglykol, oslabuje opsonizaci ¢astic, ¢imzZ se snizuje pravdépodobnost
jejich fagocytace. Neopsonizované &astice jsou nicméné nakonec fagocytovany
prostfednictvim makrofagli [210]. Fagocyt6za trva nékolik hodin a ma nékolik fazi.

o 1.faze: Zvlastni receptory na membrané fagocytl se navazi na zvlastni mo-
lekuly (ligandy), které se nachdzi na povrchu &astice [16, 209, 210]. Starsi
studie tvrdi, Ze opsonizace s komplementarni bilkovinou 5a mize byt od-
povédnd za chemotakticky (tykajici se pohybu burky ve sméru odpovida-
jicim koncentra¢nimu gradientu) signal nanocastic [16, 163], zatimco nové
studie uvadi, Ze v pripadé aktivace cisticich receptord mdze u nékterych
druhd nanodastic (napf. oxid titanicity, oxid Zelezity, kiemen) hrat roli elekt-
ricky ndboj [16, 211].V pfipadé nenabitych nanocastic, napf. na bazi uhliku
(vyfukové plyny vznétovych motori), néktefi autofi tvrdi, Ze za rozpozna-
vani téchto nanodastic (jakoz i bakterii, vird a plisni) odpovidaji receptory
podobné genu Toll (toll-like receptor - TLR) [16, 212].

e 2, faze: Po utvoreni vazby mezi fagocytickym receptorem a ligandem se
preskupi cytoskelet (sit proteinovych vlaken) fagocytu, coz ma za néasledek
utvofeni pseudopodie (panozka) a nakonec vede k internalizaci ¢astice vy-
tvofenim fagocytické vakuoly (fagozomu) [213].
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o 3.faze: Fagozom se spoji s lysozomem (organela obsahujici travici enzymy)
a vytvoli tak fagolysozom. Vytvoreni této fuze muze trvat od 30 minut az
po nékolik hodin v zavislosti na chemické interakci mezi povrchem &astice
a membranou fagozomu [16, 209]. Lysozomy spousti proteindzu (ktera sté-
pi bilkoviny) a NADPH oxidazu (kyslikové radikaly). Tento proces napomaha
k chemickému rozpadu ¢astice [16, 213]. Podle typu receptoru pouzitého
k detekci ¢astice mohou makrofagy rovnéz vysilat mezibunécné chemické
pfenasece upozorfujici imunitni systém na vyskyt infekce.

e 4. faze: Pokud je Castice rozloZena lysozomalnimi enzymy, exocytézou jsou
vypuzeny zbytky. Pokud se tak nestane, nasleduje po fagocytéze postupny
presun makrofagl s internalizovanymi ¢asticemi smérem k mukociliarnimu
eskaldtoru, coz je proces, ktery mize u ¢lovéka trvat az 700 dni [16, 163]. V
piipadé, ze makrofag neni schopen ¢&astici rozlozit a tato castice zplsobi
poskozeni fagozomalni membrany nasledkem peroxidace, oxida¢ni slou-
¢eniny a cytoskelet makrofagu na sebe budou pravdépodobné vzajemné
plsobit, coz povede ke snizeni pohyblivosti buriky, oslabeni fagocytézy,
bunécné smrti makrofagu [16] a nakonec ke snizené schopnosti trans-
portovat a vyloucit ¢astice z plic [16, 215]. Buné¢na smrt makrofdgu muze
vést k vypusténi oxidacnich lysozomalnich slou¢enin ven z bunék. Pokud
nejsou c&astice vycistény, mohou zpUsobit bunécnou smrt makrofagl na-
sledné vzniklych za ucelem jejich vycisténi a vytvofit tak zdroj oxidacnich
sloucenin a zanét nahromadénim zbytk( makrofagu (hnis). Oxidacni stres
je spojovan s vyskytem rGznych onemocnéni, napf. s rakovinou, neurode-
generativnimi a kardiovaskularnimi nemocemi.

Tento proces je pomérné pomaly a u lidi ¢ini biologicky polocas takto zachycené
Eastice déle nez 100 dni [279, 280, 274]. U¢innost fagocytozy viak ve velké mife
zavisi na formé a velikosti Castice. Zda se, Ze nékolik studii prokazuje, Ze neaglo-
merované ultrajemné ¢astice ulozené v plicnich sklipcich nejsou makrofagy fago-
cytovany uc¢inné. Makrofagy jsou viak velmi G¢inné v rozsahu 1 pum az 3 pym, to
znamend v pfipadé hrubych ¢astic [1, 284, 283]. Makrofagy v dychaci soustavé ne-
mohou ucinné prijimat vlakna del3i nez 20 um. Neu¢inné prijeti ultrajemnych ¢astic
prostfednictvim makrofagli muize vést ke znacnému nahromadéni ¢astic, pokud
expozice trv4, a k vétsi interakci téchto castic s alveolarnimi epitelovymi burikami.

Tento mechanismus alveolarniho ¢isténi neni dokonaly, jelikoz umoZznuje malym
nanocasticim proniknout alveolarnim epitelem a dostat se do mezibunééného
prostoru. Z mezibuné¢ného prostoru mohou nanocastice vniknout do lymfatic-
kych a obéhovych systém( a dostat se do jinych mist po celém téle [16, 150, 145].
Fagocytéza nastava v rliznych oblastech téla, fagocyty nachazejici se v plicich, sle-
zing, jatrech atd., maji rizna jména podle mista, na kterych se nachazi, napf. alveo-
larni makrofagy, slezinné makrofagy, pfipadné Kupferovy bunky [16, 193].
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Vliv velikosti c¢astic na fagocytézu

Makrofagy mohou zachytit ¢astice o velikosti srovnatelné s jejich vlastnimi rozmé-
ry, ale jsou podstatné méné ucinné pro castice vyrazné vétsi ¢i mensi. Lidské al-
veolarni makrofagy méfi 14 um az 21 um, zatimco krysi alveolarni makrofagy méfi
jen 10 um az 13 pm [16, 190]. Z experimentalnich udajd vyplyva, Ze ve srovnani
s vétsimi ¢asticemi jsou nanocastice mensi nez 100 nm vice schopny vyhnout se
fagocytéze alveolarnich makrofagl [16, 203], vniknout do plicnich mezibuné¢-
nych prostord a vzdjemné na sebe pUlsobit s epitelovymi bunkami za G¢elem zis-

kani pristupu do obéhovych a lymfatickych systéma [16, 163, 145].

S ohledem na fagocytézu nanocastic mensich nez 100 nm jsou k dispozici rozpor-
né informace. Studie in vitro prokazuji, Ze se nanocastice aktivuji a jsou fagocy-
tovany alveoldrnimi makrofagy. Ze studii oZiveni makrofagl lavézi vsak vyplyva,
Ze nanocastice mensi nez 100 nm nejsou Ucinné fagocytovany na rozdil od ¢astic
o velikosti 1 um az 3 um [16, 163, 145]. Studie 12-tydenni inhala¢ni expozice na-
nocastic krysami prokazala, Ze 20 nm nanocastice oxidu titanicitého se vyznacuiji
delsi dobou zadrzeni v plicich a zvy$enou translokaci do mezibuné¢nych prostord
ve srovnani s vétsimi nanocasticemi (250 nm) ze stejného materidlu [16, 175]. Men-
$i nanocastice, které obchazi alveolarni makrofagy, pronikaji alveolarnim epitelem,
coz ma za nasledek jejich pomalejsi vyluc¢ovani z plic a moznou pozdéjsi transloka-
ci do obéhového nebo lymfatického systému.

Vliv koncentrace na fagocytozu

Pfi vysokych koncentracich maji nanocastice tendenci se shlukovat, pficemz vy-
tvafi agregdty casto o velikosti nad 100 nm. Vétsi ¢astice (>100 nm) mohou byt
snadno fagocytovany alveolarnimi makrofagy [16, 145, 217]. Z vysledk studii za-
hrnujicich inhalaci nebo intratrachedlni podani vysokych koncentraci nanocastic
(stfibro, Zelezo, ¢inska tus nebo oxid titanicity) mensich nez 100 nm, které se spoju-
ji do vétsich castic, vyplyva, Ze vétsina nanodastic je opravdu zastavena alveolarni-
mi makrofagy [16, 145]. Studie na krysach zaloZzené na inhalaci nizkych koncentra-
ci nanocastic stfibra o priméru 15 nm prokazaly, Ze brzy po vdechnuti (30 minut)
se nanocastice rozsitily do krve a mozku a nasledné do orgén jako srdce, ledviny,
zatimco plice se od nanocastic rychle vycistily [16, 145]. Proto mUze byt v pfipa-
dé nepatrnych koncentraci nanocastic o velikosti do 100 nm vys3i pravdépodob-
nost jejich translokace do obéhového systému a organd (a vzniku poskozeni) nez
v pfipadé vysokych koncentraci stejnych ¢astic, které inklinuji k utvareni agregatd,
a jejichz translokaci zabrani fagocyt6za makrofagu.
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3.7.3 Aktivace kryciho povlaku a funkcionalizace

Povrchové aktivni latky mohou vyrazné ménit fyzikdlné-chemické vlastnosti nano-
Castic, napf. jejich magnetické, elektrické, optické vlastnosti a chemickou reaktivitu
[16], coz ma vliv na jejich cytotoxicitu. Kryci povlaky mohou snizovat nebo zvySovat
toxicitu nékterych ¢astic. Pfitomnost kysliku, ozonu, kyslikovych radikal(i a pfechod-
nych kov{l na povrsich nanocastic ma za nasledek tvorbu reaktivnich forem kysliku
a vyvolavani zanétd. Napiiklad specificka cytotoxicita oxidu kiemicitého je Uzce
spjata s vyskytem povrchovych radikél( a reaktivnich forem kysliku [16, 184]. Pokusy
provedené na kieccich prokdzaly, ze tvorba krevnich srazenin je vyznamnéjsi pokud
je povrch nanodastic polystyrenu aminovan [16, 238]. Castice obsazené ve vyfuko-
vych zplodinach ze vznétovych motor(, na které bylo plisobeno ozonem, zptsobo-
valy v plicich krys vyrazné zavaznéjsi zanéty nez samotné primarni ¢astice [16, 182].
Nanocastice feritu niklu s kyselinou olejovou zakotvenou na jejich povrchu, resp.
bez ni, vykazuji riznou cytotoxicitu [16, 234]. Cytotoxicita molekul fullerenu C_ sys-
tematicky koreluje s chemickou funkcionalitou v ramci lidskych (koZnich a jaternich)
nadorovych bunék, u nichz nastava buné¢nd smrt z dlivodu oxidace tuk(i zptso-
bené tvorbou kyslikovych radikal(i [16, 235]. Kulovité nanocastice zlata s rGznymi
krycimi povlaky nejsou pro lidské bunky toxické, pfestoZe jsou internalizovany [16,
189, 191]. Toxicitu kvantovych tecek CdSe Ize odstranit, pokud jsou potazeny dal$im
nanomateridlem [192]. Zda se tedy, Ze povrchové Upravy nanocdstic maji velky po-
tencial v budoucim materialné-technickém vyuzivani nanocastic.

3.7.4 Adaptace vii¢i nanomaterialtim

Z fady studii vyplyva, Ze ptedchozi expozice niz$im koncentracim nanocastic nebo
krat$i doba expozice vyvolava fagocytickou aktivitu bunék, pticemz vysoké kon-
centrace nanodastic tuto aktivitu oslabuji [16]. V dlisledku toho se prostfednictvim
nékolika pfedchozich kratkych expozici stejnym nanomateridlim vyrazné snizuje
vznik zanétu plic [16, 177]. Silné pulmonalni zanétlivé reakci pozorované u krys
po 15 minutach expozice casticim z teflonovych vypard o koncentraci 50 g.m?
a priiméru cca 16 nm Ize predejit tfemi pfedchozimi expozicemi témto vyparim
provadénymi 5 minut denné [16, 177]. BEhem této tfidenni adaptace nevykazovala
pokusna zvifata Zadné klinické pFiznaky respira¢nich ucinkd na rozdil od neadapto-
vané skupiny krys, které byly silné zasaZeny, a u nichz se zacalo projevovat obtizné
dychéni po 1 hodiné expozice. Pocet alveolarnich makrofagl byl vyznamné nizsi
u neadaptované skupiny.
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4 Uéinky nanoéastic na lidské zdravi

4.1 Onemocnénizplisobena nanocasticemi
a jejich predikce

Jak jiz bylo zminéno vyse, ackoli je k dispozici Siroké spektrum vysledk{ nejriiz-
néjsich toxikologickych studii, stdle nemame dostatek komplexnich informaci,
které by mohly byt pouzity pro jednoznacné zavéry o nebezpecnosti nanocastic.
Pro Ucely této knihy jsme vsak vybrali nékteré prace shrnujici zasadni informace
o zdravotnich ucincich nanocastic, které byly dosud publikovany uznavanymi in-
stitucemi nebo autory [1].

Diky své malé velikosti mohou nanocastice ovliviiovat zdkladni buné¢né pro-
cesy, jako je proliferace (bujeni), metabolismus a odumirani. S dysfunkci téchto
zakladnich procesu Ize spojovat mnoho nemoci. Naptiklad rakovina vznika z ne-
kontrolované bunécné proliferace, zatimco neurodegenerativni onemocnéni jsou
z Casti zplUsobovéna predcasnym odumirdnim bunék [16, 148]. Oxidacni stres je
zodpovédny za mnohd onemocnéni, véetné kardiovaskularnich a neurologickych
onemocnéni, pankreatitidy a rakoviny [16, 182]. Silny zanét je pokladan za prvni
krok [16, 194] pfi vyskytu autoimunitnich onemocnéni (systémovy lupus erythe-
matosus, sklerodermie a revmaticka artritida) spojovanych s expozici nékterym
nanocasticim, napf. nanocasticim oxidu kiemicitého a azbestu [16, 172, 176].

Nanocastice jsou schopny po priniku do organismu rychle translokovat pomo-
ci obéhového a lymfatického sytému do télesnych tkéni a organd. V zavislosti na
jejich slozeni a velikosti mohou nékteré nanocastice zplisobit nevratné poskoze-
ni bunék prostfednictvim oxida¢niho stresu nebo poskozeni organel. Obrazek 33
znazornuje velikost buriky a jejich organel v porovnani s nanocésticemi rliznych
velikosti, coz usnadfuje pochopeni toho, pro¢ jsou nanocastice schopny pronik-
nout az do bunék a vzajemné na sebe pusobit s rdznymi bunéénymi prvky (jadro,
mitochondrie atd.).
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Obrdzek 33: Srovndni velikosti krysiho makrofdgu a riizné velkych nanocdstic
(pozndmka: lidské makrofdgy jsou az dvakrdt vétsi neZ krysi) [16].

Na obréazku 34 je podan souhrn moznych negativnich Ucink(i na zdravi spojenych
s vdechnutim, spolknutim a dermalnim kontaktem s nanocasticemi. Ne viechny
nanocastice viak zpUsobuji negativni Uc¢inky na zdravi - toxicita nanocastic zavisi
na rdznych faktorech, mezi které patfi velikost, agregace, slozeni, krystalizace, funk-
cionalizace atd. Kromé toho toxicitu jakékoliv nanocéstice pro organismus deter-
minuje geneticka vybava jedince, ktera poskytuje biochemické prostfedky, pomoci
nichz se mlZe organismus pfizpUsobit toxickym latkdm a bojovat s nimi. Pfestoze
budou tyto Ucinky podrobné rozebirany v dalSich kapitolach, nize uvadime souhrn
nejcastéjsich negativnich Uc¢inkd na zdravi zplsobovanych nanoc¢asticemi.

Onemocnéni spojend s vdechnutymi nanocasticemi jsou astma, bronchitida,
rozedma plic, rakovina plic a neurodegenerativni onemocnéni jako Parkinsono-
va nemoc a Alzheimerova nemoc. Nanocastice v travicim Ustroji byly spojovany
s jiz zminovanou Crohnovou chorobou a rakovinou tlustého stfeva. Nanocastice,
které vniknou do obéhového systému, jsou spojovany s vyskytem arteriosklerézy
a dale s krevnimi srazeninami, srde¢ni arytmii, srde¢nimi chorobami a nakonec se
zastavou srdce. Translokace do jinych orgdnd, jako jsou jatra, slezina atd., mlze
vést rovnéz k onemocnéni téchto organ(i. Expozice nékterym nanocasticim souvisi
s vyskytem autoimunitnich onemocnéni, jako jsou systémovy lupus erythemato-
sus, sklerodermie a revmaticka artritida.
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Obrdzek 34: Schématicky prehled nejcastéjsich Gcinkt nanocdstic na lidské zdravi [110].

4.2 Faktory ovlivinujici toxické acinky nanocastic

Zakladni faktory, které rozhoduji o toxickém plisobeni nanoobjektd na lidské télo
jsou:

o faktory vztazené k expozici: vstupni cesty do lidského téla, trvani a frekven-
ce expozice;

o faktory vztazené k télu exponované osoby: individualni citlivost, provadé-
ni fyzickych cvi¢eni, mista ukladani, evoluce a translokace nanoobjektl po
priniku do organismu;

o faktory vztazené k nanoobjektu: chemické sloZeni, mozna pfitomnost
adsorbovanych latek (kovy, polycyklické aromatické uhlovodiky, atd.), fy-
zikadlné-chemické charakteristiky, jako napfiklad velikost, distribuce veli-
kostnich ¢astic, specificka plocha, reaktivita plochy, pocet, tvar, pérovitost,
krystalinika, rozpustnost, elektrické napéti a stupné agregace a aglomerace.
Toxicitu vyrabénych nanoobjektd pravdépodobné ovliviuji produkéni me-
tody, oSetfeni ploch a starnuti.
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Jakjiz bylo uvedeno vyse, pro hodnoceni potencidlni zavaznosti expozice nanocas-
ticim neni dllezité, jaké hmotnostni koncentrace dosahuje kontaminace ovzdusi
aerosolem, nybrz jaka je pocetni koncentrace ¢astic pfitomnych v jednotce obje-
mu vzduchu a jaké ma tento aerosol velikostni charakteristiky (distribuci velikosti
castic). Tyto skutecnosti potvrdila jiz celd fada studii. Jednu z prvnich studii popi-
sujicich tento Ucinek proved| Ferin et al. [1, 288], ktery se zaméf¥il na Castice TiO..
Védci vystavili krysy aglomerovanym nanocasticim TiO,, jejichZ zakladni ¢astice
mély stiedni prdmér 21 nm s aglomeratem o priiméru 250 nm. Také je vystavili
Casticim TiO, o praméru 250 nm. JelikozZ tyto dvé frakce maji stejné granulomet-
rické vlastnosti z divodu agregace nanodéstic, védci pfedpokladali, Zze ¢astice se
budou ukladat na stejném misté v plicich exponovanych zvifat. Tyto dvé frakce
(nanometrickd a submikrometrickd) vyvolaly zanétlivé reakce na alveolarni a inter-
sticidlni drovni. Nicméné reakce zpUsobena nanocasticemi byla mnohem silnégjsi
(az 43-krdt) a trvalejsi nez v ptipadé mikrometrickych ¢astic. Tyto dva produkty
mély za nasledek plicni fibrézu, kterd byla mnohem prudsi v pfipadé nanometric-
ké frakce. U nanometrické frakce bylo zaznamendno poskozeni epitelu, které se
u hrubsi frakce neprojevilo. Co se ty¢e hmotnosti, u nanocastic byla clearance asi
tfikrat pomalejsi nez u mikrocéstic. Prestoze byly pozorovany znac¢né rozdily souvi-
sejici s hmotnosti produktu, jakmile védci misto toho posuzovali povrch produktd,
vysledky byly srovnatelné. Nejmensi ¢astice maji vétsi mérny povrch nez ¢astice
hrubsi pfi stejné hmotnosti (viz obrazek 7), pficemz rozdil v reaktivité pravdépo-
dobné souvisi s timto vétsim povrchem nanocastic. Zavéry, ke kterym dospél Ferin
et al. ve své studii [1, 288] byly potvrzeny nékolika vyzkumnymi tymy zabyvajicimi
se riznymi produkty. Zejména to plati v pfipadé oxidu hlinitého ALO,, kovového
kobaltu, oxidu titani¢itého TiO, a sazi [1]. Driscoll pak uvadi, Ze v pfipadé riiznych
nerozpustnych a necytotoxickych &astic byly u krys pozorovany plicni nadory, jak-
mile se celkovy povrch inhalovanych ¢astic dostal pfes 2 000 cm?[1, 289]. Tran et al.
[1,290] navrhl mezni hodnotu 200 az 300 cm?, za kterou Castice TiO, s rznymi gra-
nulometrickymi vlastnostmi zplsobuji zanét plic. Ve svém piehledu soucasnych
védomosti HSE [1, 279] zminuje také, Ze fyzikalné-chemické vlastnosti, povrchové
vlastnosti a katalytické vlastnosti s vysokym potencidlem k vytvareni volnych radi-
kald [1, 291, 292] jsou faktory, které pfispivaji k vyssi toxicité nanocastic ve srovna-
ni s mikrocasticemi. Zhang et al. [1, 292] prokazal, ze nanocastice kovového niklu
zpUsobuji zanét ve vétsim rozsahu neZ v pfipadé kovového kobaltu nebo TiO,. Ko-
balt mél vyssi zanétlivy potencial nez TiO,. TiO, vykazoval nizkou schopnost vytva-
fet volné radikaly, zatimco uvedené dva kovy prokazovaly srovnatelny potencial.
Dalsim faktorem, ktery by mohl mit vliv na toxicitu nanocastic, je jejich schopnost
se v plicich deaglomerovat. Oberdorster et al. [1, 285] tak prokazal translokaci na-
nocastic do plicniho intersticia. Tento jev byl v pfipadé nanocastic TiO, vyraznéjsi
ve srovnani se sazemi. Autofi pfipisovali tento rozdil relativni snadnosti deaglome-
race nanocastic v plicich.
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4.3 Pronikani nanocastic do dychaciho ustroji

4.3.1 Pulmonalni toxicita

Nejcastéjsim plicnim onemocnénim jsou pneumokoniézy, které mohou byt zp(-
sobovany vlaknitymi ¢i nevldknitymi aerosolovymi ¢asticemi a predstavuji zménu
plicni struktury vzniklou v dsledku nahromadéni prachu v plicich. Pneumokoni-
6za se mlze znacné lisit co do zavaznosti, od velmi mirné az po velmi prudkou.
V mirnych pfipadech ma nahromadéni prachu v plicich pouze nezhoubné tcinky
na plicni strukturu bez skodlivych nasledki. Jedna se napfiklad o expozici ¢asti-
cim Zeleza nebo cinu, které mohou nakonec vést ke vzniku siderézy nebo standzy
[1]. V zédvaznéjsich pfipadech, které nastdvaji ¢asto nasledkem expozice azbestu
(azbestdza) a oxidu kiemicitému (silikdza), zplsobuji vidknité ¢astice zachycené
v plicich zavazna onemocnéni projevujici se také zhorsenim vymény plyn. Ka-
pacita plic se tak prudce snizuje a dané onemocnéni mize byt smrtelné. V né-
kterych pfipadech mohou vldknité ¢astice zpUsobovat i rakovinu plic. Expozice
azbestovym vlaknlm muze mit za nasledek rovnéz vznik rakoviny pohrudnice
[1,280, 274].

Také profesni astma mUze byt zplsobovano aerosoly. V pfipadé astmatu se plice
stavaji hypersenzitivni a podléhaji stahovani, ¢imz se ucpavaji dychaci cesty. Tato
reakce je ¢asto alergenni. Bronchitida je zanét pradusek, ktery mize byt také na-
sledkem nahromadéni prachu v bronchialni oblasti. Tento stav mUze rovnéz zablo-
kovévat dychaci cesty a bronchitida je charakterizovéna silnou sekreci slizu [1, 280,
274]. Rozedma plic, ¢asto spojena s koutenim cigaret, je typicka narusenim funkce
alveolarnich stén. Pfimym dlsledkem je, Ze vyména plyna se stane obtizné;si, jeli-
koz se snizuje aktivni povrch alveol.

Toxicitu nanocastic i celych aglomeratd mohou zcela zménit povrchové Gpravy
[1, 293]. Na urovni dychaciho systému se zda byt zfejmé, Ze toxicita souvisi s oxi-
dacnim stresem zplsobenym pFitomnosti tranzitivnich (pfechodnych) kovd, orga-
nické frakce nebo ulozenych prachovych castic s velmi vysokym mérnym povr-
chem. Tento oxidacni stres mlze vést k zanétu epitelovych bunék.

4.3.2 Depozice v plicich

Depozice ¢astic v oblasti hornich cest dychacich je silné proménliva a zalezi na
nékolika faktorech, v¢etné toho, zda k dychani slouzi nos nebo Usta, na mnozstvi
vzduchu za ¢asovou jednotku a na velikosti ¢astic. Vzduch vdechovany nosem je
pfi svém prlichodu pres spirdlovité Utvary v nosnich cestach ohfivan a zvlhé¢ovan.
Nejvétsi ¢astice jsou odstrariovany ze vzduchu usazovanim a impakci na nosnich
chloupcich a v ohybech dychacich cest. Tyto ¢astice se usazuji na fasovém povrchu
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nosni dutiny a jsou odstranény do hltanu a spolknuty do zazivaciho traktu. Pfi dy-
chéni usty pfi vdechovaném mnozstvi 1,8 m3.hod™ (30 dm3.min™) je pfiblizné 20 %
Castic o priiméru 5 um a 70 % castic o prlméru 10 um usazeno jesté pred tim, nez
vdechovany vzduch dojde k hrtanu.

Tyto ucinnosti se vyznamné zvysuji se zvysujici se dechovou frekvenci. Mize na-
stat vyrazné miSeni vdechovaného vzduchu s rezervnim vzduchem v prvnich né-
kolika ¢astech tracheobronchidlni oblasti a to kvli turbulenci v téchto oblastech
dychacich cest. Toto miSeni dopravuje &astice z vdechovaného vzduchu do re-
zervniho vzduchu a usnadnuje tak nasledujici depozici submikrometrickych ¢astic
v alveolarni oblasti. Velmi malé ¢astice, zvlasté mensi nez 10 nm, maji zvysenou
schopnost depozice v tracheobronchialni oblasti kvili svému rychlému Brownovu
pohybu.

Alveolarni depozice se obvykle vyjadfuje jako frakce vdechovanych castic, pro-
chézejicich dychacimi cestami hlavy, kterd se nakonec usadi v alveolarni oblasti.
Kv(li depozici ¢astic, v tracheobronchidlni oblasti, ¢astice vétsi nez 10 pm obvykle
nedosahnou alveolarni oblasti a ¢astice o velikosti 2 um az 10 um dosahnou této
oblasti jen v omezené mire. Depozice nejen v alveolarni oblasti zalezi na velikosti
¢astic, na dechové frekvenci a na dechovém objemu. Jak je uvedeno na obrazku
35, alveolarni depozice je omezena tehdy, kdykoli je tracheobronchidlni depozice
a depozice v hlavé vysokd. TakZe tyto rychle se procistujici oblasti slouzi k ochrané
mnohem zranitelné&jsi alveoldrni oblasti. Inhalovany vzduch pronika skrz alveolarni
oblast s tenkym parabolickym rychlostnim profilem podél osy kazdé dychaci ces-
ty. Pfi normalnim dychani vrcholy parabol nedosahuji do alveol a vyména plynd
probiha pomoci molekuldrni difiize pfes posledni milimetr. Pfi malych rychlostech
vzduchu a malych rozmérech v této oblasti je difize plynu rychlejsim mechanis-
mem dopravy plynu nez proud vzduchu. Vdechované submikrometrické ¢astice
nejsou pfimo usazovany v alveoldrni oblasti, protoZe usazovani je pfilis malé a je-
jich difuze je o fad pomalejsi, nez difize molekul plynu.

Depozice téchto castic je fizena jejich pfenosem z vdechovaného vzduchu do re-
zervniho vzduchu v tracheobronchialni oblasti, po kterém ndasleduje usazovani ze
zachyceného rezervniho vzduchu v alveoldrni oblasti. Nasledkem toho dosahuje
alveolérni depozice pro Castice o velikostech 100 nm az 1 um mezi 10 % a 20 %
podle velikosti [111, 34].
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Obrdzek 35: Celkovd a regiondlni depozice, pfedpovézend podle modelu depozice ICRP-66,
za podminek lehkého cviceni (pfi dychdni nosem). Primérné idaje pro muze a Zeny [111, 34].

4.3.3 Systémové ucinky

MozZné systémové ucinky nanocastic vyplyvaji z nékolika studii [1, 279, 280, 294,
295]. Néktefi autofi uvadi, ze jemné frakce znecistujicich ¢astic s rozméry v fadu
nanometrl prechazi z plic pfimo do krevniho obéhu, méni viskozitu krve a jsou tak
odpovédné za pozorované ucinky [1, 295]. Z jinych studii vyplyva, Ze slévarenska
horecka, ktera se objevuje po akutni expozici, je rovnéz spojena s nanocasticemi
obsahujicimi rlizné kovy (napf. zinek nebo kadmium) vytvarenymi béhem sléva-

renskych a svarecskych cinnosti [1, 296].

Pokud jsou ¢astice reaktivni a vyskytuji se v dostate¢ném mnozstvi, mohou aktivo-
vat nebo nic¢it makrofagy ¢i epitel a vytvaret zanétlivy mechanismus, ktery je pa-
togenni pro fungovani dychaciho Ustroji. V pfipadé vysoké a opakované expozice
plic aerosolim nemusi byt pfirozené obranné mechanismy jiz dostate¢né ucinné.
V rdmci svého modelu vysvétlil Faux et al. [1, 297] zpUsob, jakym m{ze pretizeni
$patné rozpustnymi ¢asticemi vytvaret volné oxidacni radikaly, vést k antioxidac-
nimu deficitu, tvorbé oxidacniho stresu a vzniku zanétu. Nasledné je aktivovana
celd fada reakci, které mohou vést ke vzniku nemoci z povolani dychacich organu.
Ultrajemné Castice a nanocastice pronikaji do téla pfevazné inhalaci. Oberdorster
[1, 274] predkladé souhrn G¢ink( inhalace nanocastic. Translokované ¢astice mo-
hou kromé vlastnich ucinkl zplsobovat sekundarni cinky diky toxickym latkam
adsorbovanym na jejich povrchu. Obrézek 36 shrnuje uvedené potencialni Gcinky
vdechnutych ultrajemnych ¢astic.
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Obrdzek 36: Potencidlni ticinky inhalovanych ultrajemnych édstic.

4.4 Pronikani nanocastic do nervového systému

Nervovy systém tvoii mozek, micha a nervy. Kromé pfijmu nanocastic vdechnu-
tim mUze pfijem do nervového systému nastavat jinymi cestami (napf. dermalné).
Mezi nejprobadanéjsi cesty patii pfijem pres olfaktorické nervy a hematoencefa-
lickou bariéru [16, 179, 203].

4.4.1 Neuronalni absorpce pres olfaktorické nervy

V nasalni a tracheobronchialni oblasti jsou pfitomna senzoricka nervova zakon-
¢eni [16, 163], kterd mohou poslouzit jako vstupy pro cizorodé latky véetné nano-
castic. Jak bylo pred nékolika desetiletimi prokazano v pfipadé poliovird (30 nm)
a stfibrem potazenych nanocéstic zlata (50 nm) u opic, nosem nakapané viry a ¢as-
tice migrovaly do olfaktorickych nervid a bulbu axonalni pfenosovou rychlosti ko-
lem 2,5 mm.h" [16, 163]. Stfibrem potazené nanocastice zlata, které se dostaly do
olfaktorického bulbu, se pfevazné ukladaly do mitochondrii, coz opradvnéné vyvo-
lalo velké obavy. Novéjsi studie potvrdily pfijem vdechnutych nanocastic z olfakto-
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rické sliznice prostiednictvim olfaktorickych nervi v olfaktorickém bulbu [16, 179,
163, 218, 173]. Napfiklad vysledky experimentd na krysach exponovanych inha-
laci nanocastic oxidu hotrecnatého o velikosti 30 nm [16, 200] a nanocastic uhliku
o velikosti 20 nm az 30 nm [16, 173] naznacuji, Ze nanocastice se do olfaktorického
bulbu premistuji [16, 200]. Pokud se jednalo o vdechovani pouze jednou nosni
dirkou, bylo nahromadéni pozorovano pouze na strané oteviené nosni dirky [16,
163]. Z pokust vyplyva, Ze mikrocastice o priiméru vétsim nez 1 um olfaktorickym
nervem neprojdou, ¢oz se dalo pfedpokladat na zakladé geometrickych omezeni,
které vyplyvaji z priméru olfaktorickych axon( s pouhymi 100 nm az 200 nm (ob-
razek 37 a). Rovnéz translokace nanocéstic do hlubsich struktur mozku je mozna,
¢emuz napovida pohyb vir(i pres neurony [16, 163, 145].

Brain

Blood brain barrier Olfactory bulb

Endothelial cell
Olfactory nerves

Pore

Capillary

Obrdzek 37: (a) schéma absorpce nanoddstic pres cichovy nerv a jejich prinik do mozku; (b)
kortikdIni neurony (nervové buriky). Neurony jsou pomérné velké a jsou vzdjemné spojeny
s okolnimi neurony; (c) cdstice Zeleza deponované v mozku [16].
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4.4.2 Neuronalni absorpce pies hematoencefalickou bariéru

Prichod nanocéstic do nervového systému je rovnéz mozny pres hematoencefa-
lickou bariéru (obrazek 37 a). Hematoencefalickd bariéra je fyzickou zdbranou se
zapornym elektrostatickym nédbojem mezi krevnimi cévami a mozkem [16, 249],
ktera selektivné zabranuje pristupu urcitych latek. Tato aniontova bariéra pravdé-
podobné zastavuje vétsinu zaporné nabitych iontli nebo molekul, zatimco kation-
ty zvysuji propustnost hematoencefalické bariéry neutralizaci néboje. Byly prove-
deny rozsahlé studie této cesty za Ucelem pfivadéni léciv do mozku [16, 179, 249].
Propustnosti hematoencefalické bariéry tedy zavisi na ndboji nanocastic [16, 249].
Pokusy provadéné na krysach s makromolekulami ferritinu (o velikosti kolem 10
nm) injekéné zavedenymi do mozkomisniho moku prokazaly proniknuti ferritinu
do hlubokych struktur mozkové tkané. Ve srovndni s neutralnimi nebo anionto-
vymi nanocasticemi tato bariéra propousti velky pocet kationtovych nanocastic
z dlivodu narusenti jeji celistvosti. Jak je vidét na zobrazeni magnetické rezonance
(MRI), kdy byly pouzity magnetické nanocastice, znemoznuje u zdravych subjektl
hematoencefalicka bariéra, aby se nékteré proteiny a viry nachazejici se ve vas-
kuldrnim systému presunuly do mozku [16, 179]. AvSak subjekty se specifickymi
onemocnénimi obéhového systému (napf. hypertenze), zanétem mozku, zdnétem
dychacich cest (zvysené hladiny cytokin(, které prochazi hematoencefalickou ba-
riérou a zplsobuji zanét) [16, 203] mohou mit zvysenou propustnost hematoence-
falické bariéry, kterd umozni pfistup nanocastic do nervového systému.

ve

4.4.3 Negativni zdravotni G€inky neuronalniho prijmu
nanocastic a lécba

Z experiment( vyplyva, Ze propuknuti a postup neurogenerativnich onemocnéni,
jako jsou napfiklad Alzheimerova choroba, Parkinsonova choroba, Pickova cho-
roba, jsou spojeny s oxidacnim stresem a nahromadénim kovl (napt. méd, hlinik,
zinek, ale predevsim Zelezo) v téch oblastech mozku, které jsou spojeny se ztratou
funk&nosti a poskozenim bunék [16, 245, 250]. Zelezo je nezbytné pro mnoho bu-
nécnych funkci, zejména v mozku, kde se podili na mnoha neurondlnich proce-
sech. V nadbytecném mnozstvi je viak pro bunky toxické. Mozek Zelezo nepfretr-
Zité hromadi, nasledkem cehoz dochazi postupem véku k nartdstu jeho celkového
mnozstvi. Za Ucelem ochrany pfed jeho toxicitou si organismy vytvorily zplsob
ukladani nadbyte¢ného mnozstvi Zeleza do proteini nazyvanych feritiny (Ft).
Dysfunkce feritinu zplsobena nadmérnym nahromadénim zeleza (obrazek 37 ¢)
muze vést k oxida¢nimu stresu a rozpadu myelinu (elektroizola¢nich povlaki axo-
na) [16, 180]. U neurodegenerativnich onemocnéni se vyskytuje jak nerovnovaha
hemeostaze kov(, tak neurondlni ztrdta. Homeostdza je stav zachovavani dyna-
mické rovnovahy nutné pro spravné fungovani Zivého organismu. Neni zndmo,
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zda pfitomnost kovl v mozku subjektl s neurodegenerativnimi onemocnénimi
zpUsobuje to, Ze se do mozku pfemisti nanocastice samotné nebo jejich rozpustné
slouceniny [16, 165].

Prestoze etiologie neurodegenerativnich onemocnéni neni doposud zndma, pfi
jejich rozvoji hraji pravdépodobné zasadni roli environmentalni faktory [16, 181,
250]. Nedavné studie tykajici se poskozeni DNA v nasalnich a mozkovych tkanich
pst vystavenych latkdm znecistujicim ovzdusi prokazaly vznik chronického zanétu
mozku a neuronové dysfunkce. Patologické nélezy se v téchto pfipadech podoba-
ly tém, které se vyskytuji v pocatecnich fazich Alzheimerovy choroby [16, 203, 251].
Vyznamné oxidacni poskozeni bylo zjisténo v mozku okounka pstruhovitého po
jeho vystaveni fullerenu C_ [16, 252]. Studie krys vdechujicich dym ze svafovani
oceli prokazaly, Ze se v krvi, jatrech a mozku hromadi mangan [16, 165]. Z epide-
miologickych studii vyplyva jasna souvislosti mezi vdechovanim ¢astic s obsahem
manganu a neurologickym onemocnénimi hornik( a svarecli [16]. U nékterych
svafecu se vyvine Parkinsonova choroba mnohem dfive, obvykle ve véku mezi 40
a 50 lety, ve srovnani s vékem po Sedesdtce u ostatni populace [16, 148]. Zanét
mozku se zdd byt postupnym procesem a dlouhodobé uUcinky na zdravi nemu-
si byt odhaleny desitky let [16, 203]. V soucasnosti ve Spojenych statech americ-
kych trpi Alzheimerovou chorobou 1,5 milionu lidi a po celém svété odhadem asi
18 milion lidi [16, 253].

V piipadé negativnich Uc¢inkd na zdravi zptsobenych neurondlni absorbci nano-
¢astic jsou moznymi prostfedky lécby antioxidanty a chelatory kovl. Chelatory
kovll prenesené pies hematoencefalickou bariéru se zdaji byt velmi slibnou moz-
nosti [é¢by neurodegenerativnich onemocnéni [16, 245]. Funkcionalizované fulle-
reny [16, 186] a nanocastice ze sloucenin, které disponuji kyslikovymi vakancemi,
vykazuji vynikajici antioxida¢ni vlastnosti [16, 187]. Fulleroly nebo polyhydroxy-
lované fullereny jsou skvélymi antioxidanty s vysokou rozpustnosti a schopnosti
prochazet hematoencefalickou bariérou, pficemz vykazuji slibné vysledky jako
neuroprotektivni chemické prostfedky. Nanocastice CeO, a Y,0, maji silné antioxi-
dacni Ucinky na bunky nervového systému hlodavct [16, 187]. Oxid cericity byva
nestechiometricky, kdy atomy Ce mohou mit dvoji oxida¢ni stav (+3 nebo +4), coz
vede k vytvoreni kyslikovych vakanci. Dvojity oxidaéni stav prokazuje antioxida¢ni
vlastnosti nanocastic CeO, a pravdépodobné Y,0,, které pomahaji pfeZit buiikam
v podminkach oxidac¢niho stresu. Zda se, ze antioxidacni vlastnosti zavisi na struk-
tufe Castice, ale jsou nezavislé na jeji velikosti v rozsahu 6 nm az 1 um.
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4.5 Pronikani nanocastic do jater, sleziny a ledvin

Endotelidlni bunky (burnky, které pokryvaji vaskularni systém) tvofi fyzickou bari-
éru pro nanocastice, jelikoz maji velmi tésné spoje, které jsou obvykle mensi nez
2 nm [16, 264]. Nicméné byly podany zpravy o vétsich hodnotach — od 50 nm [16,
195] do 100 nm [264] - v zavislosti na organu nebo tkani. V pfipadé urcitych or-
ganu, napfiklad v jatrech, jsou v endotelu péry o priméru az 100 nm umozniujici
prichod vétsich ¢astic (obrazek 38 a). Pfi vyskytu zanétu se propustnost endotelu
zvysuje a je tak umoznén vétsi priichod castic.

SiK, PbK Ccak
2 4

Obrdzek 38: (a) mysi jdtra s okénkovitymi jaternimi endotelidlnimi burikami; (b) spektrdini
analyza Cdstic objevenych v jdtrech nebo (c) ledvindch pacientd [16].

Pozlstatky mikroc¢astic a nanocastic byly zjistény elektronovou mikroskopii
v orgénech a krvi pacientl s ortopedickymi implantaty, drogovou zavislosti, opo-
tfebovanou zubni protézou, onemocnénimi krve, rakovinou tlustého stfeva, Cro-
hnovou chorobou, ulcerativni kolitidou a s nemocemi s nezndmou etiologii [16].
Pitvy provedené na hornicich z uhelnych doll prozrazuji zvy$ena mnozstvi ¢astic
v jatrech a sleziné ve srovnani s pracovniky, ktefi do styku s uhlim nepfichazeli [16,
165]. Pracovnici s diagnostikovanymi plicnimi chorobami maji ve svych orgénech
vice nanocastic nez zdravi pracovnici [165]. Cesta expozice s nejvétsi pravdépo-
dobnosti zahrnuje translokaci vdechnutych nanocastic z plic do obéhu s jejich na-
slednym pfijmem organy.

Pripadova studie ukazuje, Ze pouziti zubnich mustk( vede k nahromadéni odre-
nych nanocastic v jatrech a ledvinach [16, 266]. Za nejpravdépodobnéjsi absorpc-
ni cestu byla povazovana stfevni absorpce. Zobrazovaci elektronova mikroskopie
a energeticky-disperzivni mikroanalytické techniky potvrdily stejné chemické slo-
Zeni &astic v biopsiich jater a ledvin, jakoZ i ve stolici shodujici se se sloZzenim porce-
lanu ze zubnich protéz. Maximalni velikost ¢astic zjisténych v jatrech (20 um) byla
vétsi nez v ledvinach (pod 6 um), z ¢ehoz vyplyva, Ze nanocastice jsou vstiebavany
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strevni sliznici do jater jeSté pred tim, nez se dostanou do obéhového systému
a ledvin. Po odnéti zubnich mUstkd nebyly ve stolici ¢astice nadéle pozorovany.

4.6 Nemocivyvolané profesionalni expozici
aerosolim

4.6.1 Statistika onemocnéni dychacich cest

Nemoc z povoldni je takové onemocnéni, které vznikd nepfiznivym plsobenim
chemickych, fyzikalnich, biologickych nebo jinych skodlivych vlivi za podminek
uvedenych v seznamu nemoci z povoldani (viz pfiloha nat. vl. ¢. 290/1995 Sb.). Ne-
moci z povolani se rozumi téz akutni otrava vznikajici nepfiznivym plsobenim
chemickych latek. Posouzeni toho, zda je hlasené onemocnéni mozné povazovat
za nemoc z povolani, provadéji specializovana pracovisté klinik pracovniho lékar-
stvi. Seznam nemoci z povolani obsahuje pét zakladnich skupin (kapitol), z nichz
kapitolou Ill jsou onemocnéni dychacich cest, plic, pohrudnice a pobfisnice.

Nemoci dychacich cest tvofi pomérné dlouhodobé nezanedbatelnou ¢ast okolo
20 % z celkového poctu hladenych nemoci z povolani a upozornuji tak na dlouho-
dobou zévaznost problematiky kvality pracovniho ovzdusi. Trend procentualniho
zastoupeni nemoci z povolani kapitoly lll v{i¢i celkovému poctu hlasenych nemoci
z povolani v letech 1996 — 2010 je zndzornén na obrazku 39. Vyvoj poctu hlase-
nych pfipadi jednotlivych typl nemoci z povolani tykajici se dychacich cest, plic,
pohrudnice a pobfisnice v letech 2002 - 2010 zndazornuje tabulka 3. Nejcastéji se
v uplynulych 9 letech jednalo o pneumokoniézy zplsobené SiO, a o astma bron-
chiale v¢etné alergickych onemocnéni dychacich cest. Akutni inhalaéni poSkozeni
dychacich cest a plic (tzv. chemické inhalacni trauma) Ize vétsinou zaradit mezi ne-
moci z povolani zplisobené chemickymi latkami (kapitola I), v ostatnich piipadech
se po formalni strance jedna spiSe o pracovni Uraz.
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Nzp tykajici se dychacich cest, plic, pohrudnice a pobfiSnice v letech 1996 - 2010
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Obrdzek 39: Procentudlni zastoupeni nemoci z povoldni tykajici se dychacich cest,

pohrudnice a pobfisnice (kapitola lll) v celkovém poctu hldsenych NzP
vletech 1996 - 2010 v CR [48].

Tabulka 3: Vyvoj poctu hldsenych pfipadii nemoci z povoldni tykajici se dychacich cest, plic,

pohrudnice a pobfisnice v letech 2002 - 2010 pro CR [47].

NzP/rok 2010 2009 2008 2007 2006 2005 2004 2003 2002
pneumokonidzy zplsobené Si0,| 99 | 106 | 86 | 84 | 96 | 100 | 117 | 168 | 132
nemoci plic, pohrudnice nebo

pobrisnice zplisobené azbestem 44136 ) 28135128\ 42) 23 24 34
rakovina plic z radioaktivnich

litek 15113 | 5 |15 |16 | 20 | 15 | 33 | 33
asthma bronchiale vCetné alergic-

kych onemocnéni dychacich cest 80 | 74158 | 70 | 90 | 78 | 119) 93 | 98
ostatni NzP 8§ |10 | 3 5 4 1 6 9 7
NzP tykajici se dychacich cest, plic,

pohrudnice a pobFignice celkem 246 | 239 | 180 | 209 | 234 | 241 | 280 | 327 | 304
NzP celkem 1236(1245(13271228(1150(1340|1329 (1486|1531
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4.6.2 Silikoza

Silikéza je jednou z nejcastéji se vyskytujicich kolagennich pneumokoniéz. One-
mocnéni je vyvolano inhalaci prachu s obsahem krystalického oxidu kfemicitého
(Si0,), ktery je hlavni slozkou celé fady mineral(i a hornin. Vyskytuje se bud volny
(neni chemicky vazany), nebo ve formé kfemicitan(i ve vazbé s rlznymi kationty.
Volny SiO, se nachazi ve tfech hlavnich formach - krystalicky, kryptokrystalicky a
amorfni (ktery neni fibrogenni). Tfi hlavni modifikace krystalické formy oxidu kie-
micitého jsou: kiemen, tridymit, kristobalit, pficemz tridymit a kristobalit jsou vice
fibrogenni nez kiemen [46].

Pfi inhalaci prachu se do alveolu dostévaji jen ¢astice mensi nez 10 pm, tzv. respi-
rabilni frakce a sou¢asné vétsi nez 600 nm. Trvale deponovana v plicich zstava jen
mala ¢ast, protoze vétsina je fagocytovana (pohlcena) alveolarnimi makrofagy a
bud je vykaslana, nebo se spolknutim dostane do zaZivaciho traktu. Pouze nepa-
trna ¢ast prachu prechézi v makrofazich sténou alveolu do intersticia plic a tkaro-
vym mokem je zanasena do miznich uzlin [46]. V intersticiu dochazi k novotvorbé
uzlik(l z kolagenniho vaziva a zaniku elastickych vldken - vazivova tkan postupné
nahrazuje normalni plicni tkan. Dochazi k trvalé, ireverzibilni zméné nebo destruk-
ci alveolarni struktury, vazivové reakci podpurné vazivové tkané plic a jejich trvalé-
mu svrastovani. Dlisledkem je porucha plicni funkce (zvl. ventilace a diftize plyn(),
rozvoj chronické respiracni insuficience’, atd. Onemocnéni je nevratné a zhorsuje
se i po ukonceni prace v riziku fibrogenniho prachu [49].

Dle pribéhu rozlisujeme tfi formy. Akutni forma silikézy vznika do 3 az 5 let ma-
sivni expozice velmi agresivnimu prachu. Je typicka rychlou progresi a ¢asto fatal-
nim koncem. U nas se v soucasnosti prakticky nevyskytuje. Akcelerovana forma
silikdzy predstavuje pfechod mezi akutni a chronickou formou. Rozviji se po 5 az
15 letech expozice SiO,. Klasicka , chronicka” forma silikézy dnes naprosto pfe-
vazuje. Ma typicky chronicky pribéh s rozvojem a manifestaci po 15 az 30 letech
expozice SiO, [49].

Kromé krystalinity, velikosti ¢stic a jejich respirability je pro rozvoj onemocnéni
podstatné i stafi povrchu &astic (doba, ktera uplynula od vzniku lomnych ploch
do vdechnuti - ¢erstvé ¢astice jsou vice fibrogenni), koncentrace prachu v pracov-
nim prostiedi, délka prace, po kterou je pracovnik exponovan a osobni dispozice
jedince [46].

1 Insuficience = nedostatec¢nost, selhani ¢innosti, slabost, neschopnost pInéni [50].
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Profesionalni expozice je vsude tam, kde dochazi k rozpojovani a opracovavani
hornin, které obsahuji znacné procento kfemene jako je zula, piskovce a bfidlice
[46]. Rizikovymi profesemi jsou hornici hlubinnych rudnych dold, minéfi pfi raze-
ni tuneld, cidici odlitk ve slévarnach, délnici kamenolomU a kamenici pracujici
s piskovcem, zulou a rulou, délnici v keramickém pramyslu (porcelanky, Samotky),
pfi vyrobé ohnivzdornych cihel a pfi praci s nimi (stavba a opravy peci v hutich
a sklarnach, tzv. bili zednici) [49].

4.6.3 Uhlokopska pneumokonioza

V Ceské republice jde v sou¢asnosti o nejvice roziifenou formu pneumokoniézy.
Onemocnéni se podoba silikéze. Vznikd u hornikl pfi dobyvéni uhli. Prach, které-
Mmu jsou pracovnici pfi této ¢innosti vystaveni, obsahuje ¢astice uhliku s riznym
podilem SiO,. Ten je podstatné vétsi u uhli Cerného neZ hnédého a hlubinného
nez povrchového; riziko vzniku onemocnéni proto predstavuji téméf vyhradné
hlubinné doly na ¢erné uhli. Fibrogenita uhelného prachu je mensi nez fibroge-
nita prachu, ktery vznika pfi hornickych ¢innostech v rudnych dolech, nebo pfi
lamacskych pracich. Fibrogenita je zptsobena pfimési SiO,. Uhelny prach s obsa-
hem krystalického SiO, nad 15 % miize vyvolat postupujici onemocnéni, které pfi-
pomina silikdzu [46].

Uhlokopska pneumokonidza je postupujici mezitkarnové plicni onemocnéni pred-
stavujici pfechodnou formu mezi nekolagennimi a kolagennimi pneumokoniéza-
mi s patologickou tkdrnovou odpovédi na uhelny prach. Od silikézy se lisi hlavné
morfologicky, tj. pfitomnosti uhelného prachu v plicich, mensi vazivovou reakci,
vyraznéjsim sklonem ke kavitaci> u komplikovanych forem [49]. RozliSujeme tfi
hlavniformy tohoto onemocnéni. Uhlokopskou pneumokoniézu prostou proje-
vujici se typickym rentgenovym nalezem drobnych okrouhlych opacit u asympto-
matického® jedince. Uhlokopskou pneumokoniézu komplikovanou typickou
rentgenovym ndlezem opacit vétsich nez 10 mm, odpovidajicich uzldm masivni
fibrézy, ndmahovou a pozdéji i klidovou dusnosti a produktivnim kaslem. Posled-
nim typem je uhlokopska pneumokoniéza s aktivni tuberkulézou.

2 Kavitace: tvofeni dutin uvnitf proudici kapaliny uvolfiovdnim pohlceného kysliku nebo
jiného plynu [50].

3 Asymptomaticky: probihajici bez symptomu. Napt. asymptomaticka choroba je takova
choroba, kterd probiha bez subjektivnich priznakd. Symptomy neboli subjektivni
pfiznaky jsou ptiznaky pozorované pacientem. Symptomem je naptiklad bolest.
Objektivnim pfiznakem je pfiznak pozorovatelny zvnéjsku napf. Iékafem nebo
laboratorné, to mdze byt napt. hodnota ukazatele v krevnim obraze [50].
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Profesionalni expozice je u hornikl v kamenouhelnych dolech pfi dobyvani uhli,
jak pfi ru¢nim razeni, tak pfi razeni kombajny. Pacienti s inicidlnimi znamkami
pneumokonidzy jsou vyfazeni mimo expozici uhelnému prachu. Jednim z dlvo-
dl, pro¢ prostad uhlokopska pneumokoniéza po vyfazeni mimo riziko uhelného
prachu postupuje jen vyjimecné je to, Ze v poslednich dvaceti letech jsou vyfazo-
vani pracovnici s minimalnim prasnym nalezem. DalSimi preventivnimi opatfeni-
mi jsou monitorovani osobni prasné expozice jednotlivych pracovnikd, sledovani
limitni kumulativni davky prachu, technickd opatfeni (zavlazovani uhelnych sloji,
odsavani prachu od mista zdroje, pouzivani osobnich ochrannych pracovnich pro-
stfedkl a pravidelny Iékafsky dohled nad exponovanymi pracovniky. Onemocnéni
malokdy vznika po kratsi, nez dvacetileté expozici uhelnému prachu [46].

4.6.4 Azbestoza

Azbestoza nalezi spolu s pleuralni hyalinézou (vazivové zmény na pleure, neboli
pohrudnici, tj. blané, kterd obklopuje plice) a akutni pleuritidou (rovnéz lokalni
reakce na pritomnost azbestu na pohrudnici) k nenadorovym onemocnénim zp(-
sobenym expozici azbestu. Azbest je souhrnny nazev pro jemné vlaknité mineralni
odrldy nékterych silikatd, které se v prirodé vyskytuji ve dvou hlavnich formach,
jako serpentiny a amfiboly. Spole¢nou vlastnosti vSech azbestovych mineralu je
jejich vldknita struktura, pficemz délka vldkna mnohonasobné prevysuje prirez.
VIdkna jsou nehoflava, odolna vici kyselindm a zasaddm. Serpentinové vldkna
jsou dlouhd, ohebnd, zkroucena a propletend, takze se Iépe hodi k textilnimu
zpracovani, spfadani a tkani. K primyslové zpracovavanym amfibolovym azbes-
tm patfi 5 typ: krocidolit (modry azbest), amozit, antofyllit, aktinolit a tremolit.
Amfibolova vlakna jsou, az na amozit, kratsi nez vlakna serpentinova, jsou kiehka
a velmi odolnd vici kyselinam [46].

Za optimalnich podminek jsou azbestova vldkna zanesena proudem vdechova-
ného vzduchu az do alveolu, zde deponovand vldkna vykazuji pleurotropii, tj.
schopnost migrovat k pohrudnici a akumulovat se. VIdkna zadrzend v plicni tkani
zUstavaji po kratkou dobu hold, pozdéji se kolem nich vytvofi obal a vznikaji tzv.
azbestova téliska. Nékterd z nich nejsou v intersticiu pevné fixovana a dokazi vy-
cestovat na povrch vystelky dychacich cest a tim zpét do bronchiélniho (priidusko-
vého) sekretu. Vyznamnou roli v tomto procesu hraje tvar vlaken a jejich relativni
neznicitelnost. Azbestova vldkna delsi nez 15 um nedokéze organismus Ucinné
eliminovat. Za nejvice rizikova — predevsim z hlediska karcinogenity — se povazuji
vldkna o rozmérech: délka vétsi nez 5 um, primeér mensi nez 3 um a pomér délky
k prdméru vétsi nez 3:1 [49]. Inhalovana vlakna mohou v plicich pretrvavat po fadu
let [46].

93



PETR A. SKREHOT, MARCELA RUPOVA

Rozvoj onemocnéni z azbestu je velmi pozvolny a trvd minimalné 15 let, ¢astéji
déle. K Sifeni onemocnéni dochazi i po ukonceni expozice. Azbestéza muze dlou-
ho probihat bez subjektivnich ptiznakd nemocného, pozdéji se rozvine dusnost,
drazdivy kasel, slabost, Ubytek télesné hmotnosti, rozvoj chronického chorobné-
ho zvétseni pravé srdec¢ni komory, palickovité prsty, modrofialové zbarveni kize
a sliznic zplsobené nedostate¢nym okyslicovanim krve [49].

K profesiondlni expozici dochazi pfi dobyvani hornin obsahujicich azbest v hlu-
binnych i povrchovych dolech, pfi jejich pfepravé i mleti a pfi dalsim primyslo-
vém zpracovani azbestovych vlaken [46]. V Ceské republice se viak azbest netézi.
Primyslové byl pouzivan predevsim k vyrobé ohnivzdornych materiald pro odol-
nost vuci teplu a chemickym latkdm a moznost vldkna spradat a tkat. K vyrobé
azbestocementovych materiald pro stiesni krytiny (eternit), vodovodni a odpadni
potrubi, obkladové desky, postfikové azbestové malty. Z azbestovych textilii byly
vyrabény ochranné odévy pro hasice a pracovniky hutnich provozd. V soucasnosti
je v Ceské republice prace s azbestem zakézana zakonem €. 309/2006 Sb. o dalich
pozadavcich na BOZP [45] s vyjimkou vyzkumnych a analytickych praci, likvida-
ce nepotrebnych zdsob azbestu, odpadU a zafizeni obsahujicich azbest a praci pfi
jeho zneSkodnovani. Jiné ¢innosti spojené s pouzivanim azbestu podléhaji indivi-
dudlnimu schvaleni orgédnl ochrany vefejného zdravi [335].

4.6.5 Profesionalni alergicka rinitida

Profesionalni alergicka rinitida je definovana jako zanétlivé onemocnéni nosni
sliznice, které vznika jako reakce na vzdusny alergen vyskytujici se na pracovisti.
Akutni ucinky se projevuji svédénim a drazdénim v nose, kychanim a vodnatou
sekreci, pocitem ucpaného nosu, které jsou ¢asto spojeny s pfekrvenim nosni sliz-
nice a nékdy doprovazeny pfidruzenymi ocnimi a usnimi pfiznaky a dechovymi
obtizemi. Ponévadz jde o imunitni reakci I. typu, symptomy se objevuji béhem né-
kolika minut po zahdjeni expozice a odeznivaji v kratkém case po jejim ukonceni.
V prabéhu pracovniho tydne se vétsinou obtize zhor3uji. Ke zlepseni nebo vymize-
ni pfiznakl dochézi o vikendech a prazdninach [46].

U nepoznané a nelécené profesionalni rinitidy mdze onemocnéni (po mésicich az
letech) pfejit do chronicity. Chronickymi Gcinky tohoto onemocnéni jsou pocity
ucpaného nosu, produkce hustého hlenu, ne vzdy doprovazené chronickymi kon-
junktivalnimi zménami, otoky vicek, zvysenym slzenim, event. dychacimi obtize-
mi. Kychani a svédéni je v tomto stadiu nemoci malo ¢asté az zadné [46].

Za profesionalni alergeny jsou povazovany bud obecné alergeny, které se vysky-
tuji bézné v Zivotnim prostredi, ale na pracovisti jsou ve zvysené mife (mouka
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v pekarnach, obilné prachy u zemédélcu), nebo alergeny, které jsou specifické pro
urcitd pramyslova pracovni prostiedi (anhydridy kyselin pfi vyrobé plast(, sole pla-
tiny pfi galvanovani). Stejné jako v pfipadé profesionalniho bronchialniho astmatu
se pfi vzniku profesiondlni alergické rinitidy uplatnuji jak latky vysokomolekularni
(zivocisné a rostlinné proteiny, obilné prachy, antigeny hmyzu, latex, proteolytické
enzymy), tak nizkomolekuldrni slou¢eniny (diisokyanaty, anhydridy kyselin, latky
obsazené v kalafuné, antibiotika a dalsi) [46].

Obdobné jako u profesionalniho bronchialniho astmatu se za zavaznou expozici
povazuje prace v prostiedi zndmych ofenzivnich alergend, coz je prace pfi zpraco-
vani mouky (pekafi, mlynafi), manipulace s obilim (zemédélci), pfi oSetfovani labo-
ratornich a hospodafskych zvifat (pracovnici laboratofi, zemédélci). Onemocnéni
mUze dale vyvolat ¢asty kontakt s desinfekénimi prostfedky (zdravotnictvi), prace
se dfevem na pilach a v ndbytkaiském pramyslu. K profesiondlni expozici dochazi
i v potravinarstvi a pfi vyrobé cisticich a pracich prostiedk(, kde mohou byt pracov-
nici exponovani proteolytickym enzymm. V primyslu plastickych hmot a v che-
mickém prdmyslu Ize ocekavat expozici isokyanattm, akrylatim, anhydrid(im ky-
selin, v elektrotechnickém pramyslu byvaji pfi spojovacich procesech pracovnici
vystaveni dym0m kalafuny. Mira profesionalni expozice vyznamné ovliviiuje riziko
vzniku profesiondlni alergické rinitidy [46].

4.6.6 Profesionalni bronchialni astma

Astma je definovéno jako chronické zanétlivé onemocnéni dychacich cest. Za
profesiondlni bronchidlni astma je oznacovdno onemocnéni astmatem vyvola-
né inhalaci Skodlivych nox, kterym je pracovnik vystaven v praci. Odhady podilu
profesiondlnich astmat na vsech onemocnénich astmatem se pohybuji v riznych
zemich mezi 2 az 15 %. Dosud je zndmo vice nez 200 latek, které mohou byt pfi-
¢inou profesionalniho astmatu a jejich pocet se neustale zvysuje s rozvojem no-
vych technologii a uvadénim novych materialt do vyroby. Jako vyvolavaci Cinitel
profesiondlnich astmat se uplatnuji vysokomolekularni latky (Zivocisné a rostlinné
proteiny) i nizkomolekularni slouceniny (isokyanaty, anhydridy kyselin, sole plati-
ny). Dale iritacné i farmakologicky pusobici chemické latky, jimz jsou pracovnici
vystaveni ve formé dymd, koure, vyparQ a aerosolu (chlér, ¢pavek, insekticidy). Za
urcitych okolnosti i faktory fyzikalni (chlad) [46].

Stanoveni diagnoézy profesionalniho astmatu, kdy je tfeba vyhledat a oznacit je-
diny, resp. prevazujici vyvolavajici alergen, coz ma sva cetna uskali. Jako profesni
alergeny mohou pUlsobit skodliviny odlisnych imunologickych a fyzikalné chemic-
kych vlastnosti, z nichz nékteré navic nejsou dosud presné definovany. Jednot-
livé slozky pracovniho prostfedi mivaji komplexni alergogenni efekt. Casto neni
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mozné oznacit a vybrat jedinou noxu zodpovédnou za vznik zdravotnich obtizi. Na
postizené pracovniky pusobi vedle skodlivin z pracovisté soubor faktor(l Zivotniho
prostredi, jejichz podil je nezbytné zvazovat a zkoumat pfi rozhodovani o mozné
profesionalité onemocnéni. K nejcastéjsim a nejzavaznéjsim pricinnym faktoriim
neprofesiondlniho charakteru patfi domovni a bytové alergeny (domaci rozto-
¢i, zviteci alergeny, plisné), alergeny zevniho Zivotniho prostfedi (pyly, venkovni
plisné), pfipadné léky (zejména aspirinova senzitivita), potraviny a potravinova
aditiva. Jako podprny faktor vzniku astmatu a dalsich alergickych onemocnéni
dychacich cest plisobi predevsim koufeni cigaret, znecisténi zevniho ovzdusi (oxid
sificity, oxidy dusiku, 0zén), znecisténi vnitiniho prostredi (oxid uhelnaty a uhlicity,
oxidy dusiku, formaldehyd, diizokyanaty, ...), infek¢ni vlivy (pfedevsim virové in-
fekce dychacich cest) [51].

Bronchidlni astma se projevuje reverzibilnimi zachvaty dusnosti s exspira¢nimi
piskoty, kaslem a pocity tize na hrudi, které jsou pomérné ¢asto doprovazeny vy-
skytem ocnich pfiznak( a zanéty nosni sliznice nebo pocity nosni blokady. U pro-
fesionalniho bronchidlniho astmatu se potize horsi v pribéhu pracovniho tydne
a ustupuji o vikendu, dovolenych ¢ zméné pracovniho prostiedi. Pokud expozice
pretrvava, mohou se pfiznaky stat chronickymi a ztratit jednoznacny vztah k pra-
covni expozici [46].

Znamymi pri¢cinami profesionalniho bronchialniho astmatu jsou Zivocisné protei-
ny, rostlinné a mikrobidlni zdroje, pfirodni organické chemické latky, syntetické
organické i anorganické chemické latky, sole kovd. Zavazna profesionalni expo-
zice senzibilizujicim, ¢i iritacné plsobicim latkdam byvé v nasich podminkach pfi
manipulaci s obilim (pracovnici sil, zemédélci), pfi zpracovani mouky (mlynafi, pe-
kafi, cukrari), pfi oSetfovani a manipulaci s laboratornimi a hospodarskymi zvifaty
(vyzkumné laboratore, Zivocisna vyroba). Ve zdravotnictvi je nejvice rizikova prace
s desinfekénimi prostredky. Vyznamné riziko byva pfi zpracovani pfirodnich i syn-
tetickych vlaken (textilni primysl), pfi praci se dievem (pily, ndbytkarsky pramysl),
zejména prace s tvrdymi, vzacnymi dievy. S expozici proteolytickym enzymiim se
setkavaji jak pracovnici potravinarstvi, tak pfi vyrobé ¢isticich a pracich prostredkd.
Vzacné neni ani astma vznikajici po inhalaci dym( (napt. kalafuny). V poslednich
letech je pozorovan narUst profesionalnich astmat z chemickych provoz(, kde jsou
pracovnici vystaveni isokyanatlim a jejich derivatdm, akryldtam, pryskyficim, pig-
mentlm barev a fadé dalsich nox. Profesiondlni astma m{iZe vznikout jak pfi kaz-
dodenni i nizsi expozici rzné dlouho trvajici, tak pfi kratkodobych jednorazovych
vysokych expozicich v havarijnich situacich [46].
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4.6.7 Exogenni alergicka alveolitida

Exogenni alergickd alveolitida (EAA) patfi do rodiny intersticidlnich plicnich ne-
moci a rozviji se po opakované inhalacni expozici nékterym antigenm. Nejzna-
méjsi, nejlépe popsané a relativné nejcastéjsi formy EAA jsou ,farmarska plice” a
+holubaiska plice”. Choroba muze probihat akutné, subakutné a chronicky [52].
Akutnimi ucinky po opakované intenzivni inhalaci antigenu jsou po 4 az 6 hodi-
nach pfiznaky pfipominajici chfipku: horecka, tfesavka, zimnice, malatnost, bolesti
hlavy, sval(, kasel a dychaci obtize. Akutni forma onemocnéni se obvykle rozviji
béhem 18 az 24 hodin. Poté dochazi k pozvolné Uzdravé, zpravidla do 1 az 2 tydn(.
Pfi opakované expozici staci k vyvolani pfiznak( i nizka koncentrace pfislusného
antigenu. Po opakovanych atakach akutniho onemocnéni nebo pfi opakujicich
se nizkych expozicich antigenu se muize zcela plizivé vyvinout chronickd forma
onemocnéni. Typicka pro ni je pozvolna postupujici dusnost, kasel, pocity celkové
unavy, vdhovy Ubytek [46].

Antigenni ¢astice, jejichz inhalaci mize byt onemocnéni vyvolano, jsou vétsinou
latky organického plvodu, které se déli do dvou hlavnich skupin: 1) spory plisni
a hub, bakterie a ménavky 2) Zivocisné proteiny, zejména ptaciho plvodu. Vedle
nich se jako dalsi vyvolavajici pficina mohou uplatnit i rizné chemické latky. Pro
vznik onemocnéni je podstatné, aby ¢astice antigenu byly dostate¢né malé, aby
vétsina z nich mohla pronikat hluboko do dychacich cest a deponovat se v ob-
lasti respiracnich bronchioll a alveoll. Velikost spor rdznych plisni se pohybuje
v priméru od 700 nm do 3,5 um, shluky ptacich proteinl jsou jesté mensi. Ved-
le urcitého poskozeni imunoregulaénich mechanismi exponovaného jedince je
nutny opakovany kontakt s urcitym antigenem a jeho vysoka expozi¢ni hladina,
proto je onemocnéni obvykle spojovano s profesiondini expozici nebo intenzivni
zdjmovou cinnosti. Z hlediska profesiondlni expozice jsou v nasich podminkach
nejvice ohrozenou skupinou pracovnici rostlinné i Zivocisné zemédélské vyroby,
u kterych se m(ize po opakované expozici plesnivému senu, slamé a zrni rozvinout
onemocnéni ,farmarskou plici”. Déle pfichazi v ivahu,mlynarska plice” u osob
pracujicich s plisni kontaminovanou moukou, ,plice sladovnikt” (plesnivy slad),
+Plice vyrobct syrG” (plisné na syrech), ,plice kozesnikii”, ,plice z paprikového
prachu”,,plice chovateli ptaka”,,, plice pracovnikti s detergenty” a,isokyana-
tova plice” u pracovnikll exponovanych toluen-diisokyanatiim (natérové hmoty
ve sprejich — autolakyrnici, rychle tuhnouci izola¢ni pény ve stavebnictvi) [46].
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4.7 Specifické odezvy organismu
na vybrané technické nanomaterialy

4.7.1 Fullereny

Po podani fullerenu C,, do bfisni dutiny (intraperitoneélni) mysi objevil Moussa et
al. [1, 298] jejich ptitomnost v krvi, jatrech a sleziné, pficemz Tsuchiya et al. [1, 299]
prokazal, ze tyto fullereny prochdzi také placentdlni bariérou mysi a Sifi se pres
embryo a Zloutkovy vak. Na Urovni metabolismu maZe C,, sniZovat aktivitu jater-
nich enzym glutathionu in vitro u lidi a hlodavcd. Nelson et al. [1, 300] zkoumal
ucinky aplikace fullerent na k(zi mysi. Subchronicka studie pocatku a postupu
karciogeneze neprokazala Zadny dopad na syntézu DNA, ale vyskytl se mirny na-
rUst aktivity enzymu, ktery podporuje epidermalni nadory, aniz by byl pozorovan
tento nardst v koznich nadorech. Sera et al. [1, 301] pozoroval mutagenni aktivitu
in vitro u tfi kmen0 Salmonelly vystavenych fullerenu C_ a viditelnému svétlu za
pfitomnosti systému metabolické aktivace. Zakharenko et al. [1, 302] nepozoro-
vala Zadné genotoxické ucinky fullerenu C pfi testu in vitro na Escherichia coli
a pfi testu in vivo na larvach musky octomilky (Drosophila melanogaster larvae).
Expozice in vitro fullerenu C_ (12,5 pug C_-cyklodextrin) vyvolava oxidacni posko-
zeni jaternich mikrozom krys. Toto poskozeni mUze byt regulovano antioxidanty
a vychytavanim volnych radikalt [1, 303].

Bylo provedeno nékolik studii s chemicky modifikovanymi nebo rozpustnymi ful-
lereny. Bylo dolozeno mnoho Ucinkd a zda se, Ze toxicita se ve velké mife méni
v zavislosti na povaze funk¢ni skupiny [1, 304]. Oberdorster [1, 305] zkoumal Gcinky
fulleren(l a peroxidu vodiku na rybi populaci. Pfi 48-hodinové expozici koncentraci
0,5 ppm ve vodé zaznamenal zvyseni peroxidace tukl (lidové zluknuti) v mozku.
Byly provedeny také experimenty na virech HIV, z nichZ vyplynuly pozitivni zavéry.
Fullereny C,; mohou inhibovat nékteré katalytické reakce, které jsou pro pfeziti
viru HIV v lidském téle kli¢cové, coz do budoucna otevira zajimavé moznosti vyuziti
téchto latek pti lécbé.

Standardni toxikologicka studie pulmonalni expozice fullerendim vsak nebyla do-
posud provedena. Nejsou k dispozici proto zadné podstatné informace tykajici se
potencidlnich dopadt jednorazové nebo opakované expozice na pracovisti. Jedi-
nym moznym zavérem je, Ze fullereny pravdépodobné nejsou schopny kozniho
podrazdéni. Pfijmout stanovisko s ohledem na oxidacni schopnost fullerent je ob-
tizné, jelikoz vétsina studii byla provadéna za zvlastnich podminek.
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4.7.2 Uhlikové nanotrubky

Vyzkumnou studii funkce plic guinejskych prasat po inhalaci jedné davky 25 mg
jednosténnych uhlikovych nanotrubek provedl Huczko et al. [1, 306]. Nebyl pozo-
rovan zadny ucinek na funkci plic (aktudini objem, dechova frekvence a resistence
dychacich cest) nebo na tekutinu z bronchoalveolarni lavaze. Warheit et al. [1, 307]
zkoumal pulmonalni toxicitu akutni expozice samc( krys prostrednictvim intratra-
chealni instilace pfipravku s jednosténnymi uhlikovymi nanotrubkami. Jednalo se
o nahromadéné saze obsahujici 50 az 60 % nanotrubek o priiméru cca 30 nm, 30
az 40 % amorfniho uhliku, 5 % niklu a 5 % kobaltu. Pfi 5 mg.kg™ byla zaznamenéna
vysokd mira umrtnosti (~15 %) zpUsobena mechanickym zablokovanim hornich
cest dychacich, zanétlivou reakci, zvySenym bujenim bunék plicniho epitelu a zvy-
Senym poctem multifokdlnich pulmondlnich granulomd. Byl rovnéZ pozorovan
narGst anomalii bronchoalveolarni lavaze spojenych s hmotnosti plic a anomalie
lavéze plic. Nebyl zaznamendn zadny ucinek na plicni makrofagy. Plicni reakce byla
podobna, aviak méné vyrazna ve srovnani s reakci krys vystavenych oxidu kifemi-
¢itému.

Lam et al. [1, 308] zkoumal pulmonalni toxicitu akutni expozice samcl mysi pro-
stfednictvim jednordzové intratrachealni instilace tfi pfipravkl s jednosténnymi
nanotrubkami. Tyto tfi pfipravky obsahovaly ¢isténé uhlikové nanotrubky (2 %
zbytek Zeleza), necisténé uhlikové nanotrubky (27 % Zeleza) a uhlikové nanotrub-
ky s 26 % niklu a 5 % yttria. Oxid kifemicity a saze byly pouZzity jako ovladace a byly
injekéné aplikovany ve stejnych davkach. Po expozici 0,1 mg oxidu kiemicitého
nebo sazi nebyly pozorovany zadné klinické pfiznaky, aviak u krys vystavenych
vyse uvedenym tiem typu uhlikovych nanotrubek se vyskytly zanéty a plicni gra-
nulomy, at jiz se jednalo o ¢isténé nebo necisténé nanotrubky. Granulomy se ¢asto
vyskytovaly v mezibunécnych prostorech. Védci pozorovali vysokou mortalitu (56
%) v pfipadé nanotrubek s obsahem niklu 0,5 mg, ale v pfipadé uhlikovych na-
notrubek s obsahem Zeleza nebyla pozorovana Umrtnost zadng, at jiz se jednalo
o Cisténé nebo necisténé nanotrubky. Po silné expozici byly zaznamenany r{izné
klinické priznaky u vsech téchto forem nanotrubek, jakoZ i zvyseny pocet plicnich
granulom. V pfipadé sazi nebylo pozorovano zadné podrazdéni ani granulomy.
Expozice vysoké koncentraci oxidu kfemicitého méla za nasledek zanétlivou reakci
na alveolarni a intersticialni drovni a mirnou granulomatézni reakci po 7 dnech
expozice. Z téchto vysledkd, jakoz i s vysledk, ke kterym dospél Warheit et al. [1,
307], vyplyva, Ze tvorba granulomu je spojena s jednosténnymi uhlikovymi nano-
vlakny, které by tak byly cytotoxické.

Huczko et al. [1, 306] zkoumal Ucinky expozice uhlikovym nanotrubkam na k{zZi
a oci. Aplikace filtru nasyceného roztokem s obsahem nanotrubek nezp(sobila u
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dobrovolnik(l podrazdéni ani alergie. Nakapani vodné suspenze nanocastic do oci
krélikd nezplsobilo podrazdéni. Shvedova et al. [1, 309, 310] zaznamenala, Ze jed-
nosténné uhlikové nanotrubky zpUsobily podstatné snizeni buné¢né Zzivotnosti
a vyskyt biomarkerd oxidacniho stresu spojeného s reakci na davku, jakoz i zvy-
$enou peroxidaci tukd u lidskych epidermalnich keratinocytl. Ze svych vysledk
vyvodili zavér, Ze expozice necisténym jednosténnym uhlikovym nanotrubkdm
muUze v piipadé vystavenych pracovnikl vést ke zvyseni kozni toxicity.

Zheng et al. [1, 311] prokazal, ze jednovldknova DNA (neurcitého plvodu) in vitro
se muze rozvinout kolem uhlikové nanotrubky s odpovidajicim priimérem a elek-
trickymi vlastnostmi. Cui et al. [1, 312] dokazal, ze jednosténné uhlikové nanotrub-
ky by mohly spoustét bunécné bujeni, vyvoldvat apoptézu a snizovat pfilnavost
zarodecnych bunék ledvin u lidskych embryi in vitro. Jia et al. [1, 313] proved|I srov-
ndvaci studii cytotoxicity jednosténnych uhlikovych nanotrubek, vicesténnych
uhlikovych nanotrubek a fullerenu C,, na alveolarnich makrofézich guinejskych
prasat. V pfipadé fullerent nebyla pozorovana zadna cytotoxicita. Jednosténné
uhlikové nanotrubky viak vykazovaly vyssi toxicitu nez vicesténné uhlikové nano-
trubky, které vedly k vy3si cytotoxicité nez kfemen. Jednosténné uhlikové nano-
trubky mély za nasledek snizeni fagocytézy pfi nizsi davce nez pfi davce potiebné
pro pokles spustény prostrednictvim vicesténnych uhlikovych nanotrubek.

Pantarotto et al. [1, 314] zkoumal mezibunécny pfenos funkcionalizovanych jend-
nosténnych nanotrubek, tj. kombinovanych s lysinem, na lidskych fibroblastech
a na mysich in vitro. Prokazali, Ze se mohou dostavat pfes bunéc¢nou membranu,
hromadit v burice a nakonec skon¢it v buné¢ném jadre.

Z vyzkumu Wang et al. [1, 315] vyplyva, ze hydroxylované jednosténné uhlikové
mozku, prochazi nékolika Useky a jsou zadrzeny v kostech. Jiné pouzité cesty
(intravendzni, podkozni a intubacni) nemély na distribuci hydroxylovanych jed-
nosténnych uhlikovych nanotrubek zadny vliv. Wang et al. také uvédi, ze 11 dnl
po expozici bylo cca 80 % hydroxylovanych jednosténnych uhlikovych nanotru-
bek podanych intraperitonealni cestou vylouceno, a to v poméru 94 % prostied-
nictvim moci a 6 % prostiednictvim stolice. Cherukuri et al. [1, 316] prokazal, ze
uhlikové nanotrubky by mohly byt u mysi pohlcovany peritonealnimi makrofagy.
Monteiro-Riviere et al. [1, 317] objevil uhlikové nanotrubky v cytoplazmatickych
vakuolach lidskych epidermalnich keratocyt( in vitro (o prméru az 3,6 pm) zpU-
sobujici snizeni Zivotaschopnosti bunék a podstatné zvyseni hladiny interleuki-
nu-8, coz je marker zanétu. Uhlikové nanotrubky se zdaji byt schopny pronikat
bunkou a zplisobovat podrazdéni.
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4.7.3 Organické nanocastice

Organické nanocéstice jsou materidly, v nichZ je zachycena, zapouzdfena nebo na
povrchu adsorbovana biologicka latka. Jsou zajimavé, jelikoz se vyuzivaji pfi pre-
naseni a cilené aplikaci léciv. Prlzkum literatury zabyvajici se pouzitim nanocds-
ticovych systém pfi cerebralnim transportu rliznych Iéc¢iv kromé jinych provedli
Lockman et al. [1, 318, 319]. RGzné systémy (potaZzené nebo nepotazené polymery
atd.) se ukazaly byt i¢innym nastrojem pro prekonavani hematoencefalické bari-
éry, coz Ize vhodné vyuzit pro zvyseni Ucinnosti Ié¢iv (dalargin, doxorubicin atd.).
Byly provedeny zkousky s rliznymi typy nanocastic polymerovymi, koloidnimi
a nanosferickymi lipidovymi [1]. LéCebné vysledky jsou slibné, zejména v pfipadé
polymerovych nanocastic, ale Udaje jsou nedostacujici s ohledem na jejich toxicitu
v pracovnim prostfedi z dlivodu pouziti neovéfenych postupli a omezenych infor-
maci tykajicich se jejich toxikologického posouzeni.

4.7.4 Anorganické nanocastice

Potencialni dermalni absorpce oxidu titani¢itého (TiO,), ktery je pfidavan do
ochrannych opalovacich pfipravkl je zasadni z dlivodu mozné tvorby volnych
radikalt a moznych zmén v ramci buné¢né DNA a tim potencidlniho pfispivani
ke vzniku rakoviny. Ackoli se tato moznost neustéle diskutuje, Lademann et al.
[1, 278], ktery se tomuto problému vénoval jiz v roce 1999, pfi svych pokusech
nezaznamenal zadnou vyznamnou absorpci potazenych nanotobolek TiO, (17
nm) v podkozni vrstvé dobrovolnik(, ktefi si preparat nanesli na kizi. Podob-
né vysledky pfinesl rovnéz Schulz et al. [1, 281], ktery pouzil rdzné preparaty,
v nichZ byl TiO, pfitomen v podobé &astic riznych velikosti, forem, stupni kompa-
tibility a tvaru. Jejich vysledky napovidaji tomu, Ze absorpce ¢astic TiO, do Skary
a transport latek prostfednictvim krevniho fecisté jsou nepravdépodobné, nic-
méné bylo publikovano nékolik praci, které tyto zavéry vyvraceji. Zda se, Ze tento
problém nebyl jesté zcela objasnén, protoze pronikani nanocastic kGizi ovliviiuje
fada faktor(.

Jednu z prvnich a nejvyznamnéjsich srovnavacich studii anorganickych ultrajem-
nych ¢astic (250 nm) a nanodastic (20 nm) TiO, publikoval Oberdérster et al. v roce
1994 [1, 320]. Ten se zamé&fil na inhala¢ni expozici provedené na krysach vystave-
nych podobnym hmotnostnim koncentracim téchto aerosol(. Vé&tsi mnozstvi ¢as-
tic o prdméru 20 nm bylo detekovano v lymfatickych uzlinéch, coz poprvé odhali-
lo, Ze nanocastice dokazi pronikat pres mezibunécné prostory. Autofi zaznamenali
rovnéz vyznamny ndrlst pfiznak({ nebo parametrl zanétu v pfipadé ¢astic o pri-
méru 20 nm ve srovnani s ¢asticemi o priiméru 250 nm. Poskozeni plicniho epitelu,
ucpani Kohnovych pérd, tvorba intersticialnich fibrogennich ohnisek a modifikace
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funkci makrofagl byly podstatné vétsiho rozsahu. Parametrem, ktery nejlépe ko-
reloval s pozorovanymi ucinky, byla specifickd povrchova plocha. V soucasnosti
NIOSH doporucuje nizsi expozi¢ni normu pro TiO, nanometrickych rozmérd, nez
pro stejny produkt s vétsimi rozméry [1, 321].

Pfi zkoumani intratrachedlni instilace krys provadéném Hohrem et al. [1, 322] byl
prokazan narlst plicnich neutrofil(i, prvnich pfiznakd zanétu, v pfipadé 20 nm az
30 nm nanodastic TiO,. Tento ucinek se vyznamné neprojevil v pfipadé podani ¢as-
tic o priméru 180 nm. Autofi tak potvrdili zavér Oberdorstera, ze rozhodujicim
parametrem zanétu plic je mérny povrch ¢astic. V pokusu, ktery mél vyhodnotit
hemokompeatibilitu riznych forem oxidu titanicitého, Maitz et al. [1, 323] zkoumal
rizné parametry jako napfiklad shlukovani krevnich desticek a dobu koagulace,
a nepozoroval Zadny dopad nanokrystalické formy na lidskou plazmu bohatou na
krevni desticky.

Studie in vitro, kterou proved| Lucarelli et al. [1, 324] prokazala, Ze nanocastice SiO,
a kobaltu vykazuji vyznamnou prozanétlivou aktivitu u lidskych myelomonocy-
tickych bunék, zatimco aktivita nanocastic TiO, a ZrO, byla daleko méné intenziv-
ni. Pfi zkoumani endotelidlnich bunék dospél Peters et al. [1, 325] k podobnym
zavérdm, konkrétné k tomu, Ze nanocastice kobaltu vykazuji znacny prozanétlivy
potencial, zatimco TiO, a SiO, maji tento potencial niZsi.

V ramci zkoumani ingesce u mysi Hillyer a Albrecht zaznamenali zachyceni ko-
loidnich nanodcastic zlata stfevem, jejich cestu krvi a jejich rozsifeni do mozku,
plic, ledvin, stieva, zaludku, jater a sleziny. Tento ucinek byl nepfimo umérny
velikosti nano¢astic. Cim mensi ¢astice, tim vétsi pranik. Paciotti et al. [1, 326]
a Hainfeld et al. [1, 327] zkoumali koloidni nanocastice zlata vstiikované nitrozil-
né do mysi s nddorovymi burikami zavedenymi do tlustého stfeva a prsou. Na-
nocastice se Sifily prednostné smérem k mistu nadoru, aniz by se vyznamné hro-
madily v jatrech, sleziné a ostatnich zdravych orgénech zvifat, coZ je divodem
k pfesvédceni, Ze tento typ l1éCebného preparatu je malo toxicky. Pokud jde o zla-
to, Paciotti et al. nezaznamenal pfi svych pokusech zadné pozorovatelné toxické
ucinky u mysi vystavenych preparatu koloidnich nanocéstic zlata. Divodem byly
patrné nizké koncentrace podavanych nanocastic. Mysi s vyvolanymi nadory
v rdmci zkoumani, které proved| Hainfeld et al., mély vysoky stuper preziti (86 %)
po jednom roce, pokud byla maximalni dadvka nanocastic zlata podana nitrozilné
pfed zahajenim radioterapie (ozarovani). Paciotti et al. dospél k zavéru, Ze k zis-
kani stejného protinddorového ucinku, je nutné aby nanocasticovy preparat byl
podavan v malych davkach.
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V rdmci studie in vitro zabyvajici se trajektoriemi farmakologickych nosicd (modi-
fikované nanocastice zlata), Tkachenko et al. [1, 328] odhalila rGizné stupné zachy-
ceni &astic prostfednictvim lidskych nadorovych bunék délozniho ¢ipku a jater
a prostrednictvim mysich fibroblastl. Tyto nanocastice byly schopny projit pfes
tfi bunécné bariéry. Nanocastice TiO, vykazuji je$té mensi potencial, i kdyZ stale
pozorovatelny, a to prestoze je tato latka ¢asto povazovana za biologicky inertni.
Nano¢astice PVC a niklu tyto ucinky nevykazuiji.

4.7.5 Kvantové tecky a nanokrystaly

Kvantové tecky se mimo jiné pouzivaji jako fluorescentni sondy v ramci Iékarské-
ho diagnostického zobrazovani pfi 1é¢eni; pro tyto Gcely jsou pouzivany z divodu
svych optickych vlastnosti a jejich schopnosti vytvaret kovalentni vazby s peptidy,
protilatkami, nukleovymi kyselinami a ostatnimi molekulami s nizkou molekularni
hmotnosti [1, 333]. Studie uvedené v literatufe se zabyvaji kvantovymi teckami
potazenymi rdznymi latkami [1]. Nékteré z téchto pfipravkl jsou pravdépodob-
né schopny prednostné napadat rakovinné bunky, zatimco jiné povlaky maji za-
sadni dopad na zachycovéni nanocastic rlznymi organy. Nékolik studii in vivo
udajné prokazalo, ze kvantové tecky nejsou toxické pro normalni vyvoj organis-
mu. Nicméné podle nékterych védcl dlouhodobou stabilitu téchto komplex(
a jejich uplnou degradaci pred vylou¢enim je nutné jesté posoudit. V ramci studie
in vitro provedené za Ucelem posouzeni cytotoxicity kvantovych tecek CdSe pro
bunky jater objevil Derfus et al. [1, 334], Ze cytotoxicita je pomérné redlnd a ze
povrchova oxidace kvantovych tecek vytvafi ionty Cd*, které jsou povazovany za
karcinogenni. Zapouzdieni kvantovych tecek prostifednictvim ZnS mélo tendenci
tento Ucinek snizovat, pficemz klesl téméf na nulu zapouzdienim prostrednictvim
bovinnich sérovych albumind.

4.8 Antimikrobialni ucinky

Nékteré druhy nanocastic jsou znamé svym antibakteridlnim ucinkem, jako napfi-
klad stfibro [16, 161], oxid titanicity [16, 229], fullereny [16, 186], oxid zine¢naty [16,
230] nebo oxid horec¢naty [236]. Antimikrobialni pGsobeni fullerenti bylo pozoro-
vano u rtiznych bakterii, jako napt. E. Coli, Salmonella, Streptococcus spp. [16, 186].
Bakteriocidni pUsobeni je pravdépodobné zplisobovano zpomalenim energetic-
kého metabolismu nasledujici po internalizaci nanodastic bakteriemi. Nanocasti-
ce oxidu zine¢natého jsou bakteriocidni tim, Ze narusuji propustnost membrany
ajsou internalizovany baktérii Escherichia coli [16, 230]. Nanocastice a ionty stfibra
jsou sirokym spektrem prostfedkd [16, 231]. Antibakteridlné plsobi diky destabi-
lizaci vnéjsi membrany bakterii a snizenim Urovné adenosintrifosfatu, coz je mole-
kula, kterd je zakladni formou energie pfimo vyuzitelnou bunkou.
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Bylo prokazano, Ze fullereny plsobi rovnéz proti viru HIV, a to pravdépodobné
z diivodu dobrého geometrického ,zapadani” C,, do aktivniho mista (o prdmeéru
cca 1 nm) v zakladnim enzymu (proteinaza HIV), ktery je nezbytny pro preZiti viru
HIV, coz vede k silnym Van der Waalsovym interakcim mezi timto enzymem a fulle-
renem [16, 186]. Dale bylo prokazano, Zze nanocastice stfibra prochazi na velikosti
zavislou interakci s virem HIV-1, pfi niz se k tomuto viru pfipojuji nanocastice vy-
lu¢né o prdméru 1 nm az 100 nm [16, 219]. Na zékladé této interakce nanocastice
stfibra potlacuji schopnost viru vazat se na hostitelské bunky, jak bylo prokazano
in vitro.
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5 Odhad rizik spojenych s toxickymi ucinky
nanomateriala

5.1 Fyzikalné-chemické vlastnosti ovliviujici toxicitu
nanomateriala

Z predchozich znalosti toxikologickych vlastnosti vldknitych mikrocéstic (napf.
azbestu) bylo vyvozeno, Ze nejdllezitéjsimi parametry pfi uréovani negativnich
zdravotnich G¢inkd nanodastic jsou pocet, rozmér (tvar) a Zivotnost (biologicky
polocas) ¢astice [16, 190]. Nicméné nedavné studie poukazuji na slozité vzajemné
vztahy mezi riznymi fyzikalné-chemickymi vlastnostmi a souvisejicimi zdravotni-
mi ucinky nanodastic.

Jako nejdllezitéjsi parametry ovliviujici toxicitu nanocastic byly prokézany: po-
cetni koncentrace, charakteristiky velikostni distribuce ¢&astic, velikost aktivniho
povrchu, krystalickd struktura, resp. tvar ¢astic, schopnost agregace, hydrofilni/
lipofilni charakter aj. NiZe jsou jednotlivé parametry a jejich vliv na toxicitu nano-
castic rozvedeny podrobnéji.

5.1.1 Zavislost toxicity na davce

Davka je definovana jako mnozstvi latky, které se dostane do biologického sys-
tému. Davka je zavisla na expozici, resp. na hmotnostni koncentraci latky v pfi-
slusném médiu (vzduch, strava, voda) vynasobené dobou trvani styku organismu
s danou latkou. Jak jiz bylo uvedeno vyse, negativni zdravotni Ucinky nanocas-
tic nekoreluji s hmotnostni dadvkou nanocastic (viz obrazek 40) [16, 163, 185], coz
poprvé prokazal Oberddrster jiz v devadesatych letech 20. stoleti. Pfi srovnani
zdravotnich ucink( vdechnutych nanodastic TiO, o rGznych velikostech stoji za po-
vimnuti, Ze nasledkem expozice nizkym davkam (10 mg.m?3) ¢astic o velikosti 20
nm byl pozorovan vétsich vyskyt plicnich nadord nez v pfipadé expozice vysokym
davkam (250 mg.m3) ¢astic o prdmeéru 300 nm [16, 184]. Méfitkem, které koreluje
s ucinky je povrchova plocha a nikoliv hmotnostni davka (obrazek 40 a) [16, 163,
175, 220].
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Obrdzek 40: (a) zdvislost Cetnosti zdnétu vzniklého ndsledkem prijmu nizko toxickych Idtek
(saze, TiO, a polystyren) na pfijaté ddvce vyjddrené jako zasaZend plocha orgdnu;
(b) zdvislost oxidaci indukované fluorescence pro nanocdstice a mikroldstice na ddvce [16].

5.1.2 Zavislost toxicity na velikosti ¢astic

Neddavné toxikologické studie prokazaly, Ze malé nanocastice (<100 nm) maji ne-
gativni respira¢ni ucinky na zdravi, pficemz obvykle zplsobuji vétsi zanéty nez
vetsi Castice ze stejného materialu [16]. Experimenty na krysach [124] prokazaly,
Ze krysy exponované ultrajemnym casticim (tvofené TiO, nebo sazemi) utrpély
mnohem vyznamnéjsi poskozeni plic a patologické zmény, nez tomu bylo u krys,
jez byly vystaveny aerosolim tvofenych mnohem vétsimi ¢asticemi (v fddech mi-
krometr(l) z tychz material(i a pfi stejné hmotnosti prachu usazeného v plicich.
Mechanismus Ucinkl a interakce ¢astic deponovanych v plicich je jiz pomérné
dobfe poznén, aviak neni stale zfejmé, jaké faktory tyto interakce ovliviiuji. Zjevné
je v3ak to, Ze klicovy faktor je mérna velikost povrchu deponovanych ¢astic, kterd
Uzce souvisi s reaktivitou. Nékteré studie zminuji zajimavy fakt, Ze povrchy ¢&astic
tvorenych organickymi latkami o velikostech mensich jak 20 nm jiZz snadno diso-
ciuji H* ionty a chovaji se podobné jako kyseliny. Zvlastnosti v chovani nanocastic
pak dokladaji experimenty s chemicky velmi internim polytetrafluoroethylenem
(PTFE). Castice z tohoto materiélu o velikostech 26 nm vznikajici z par PTFE vyvola-
valy u krys silné zapaly plic s krvdcenim a naslednym damrtim po 10 az 30 minutové
expozici. Pfitom koncentrace aerosolu dosahovala jen 0,7-1,0x10° ¢astic v m3, coz
v pfepoctu na hmotnostni koncentraci uvedeného aerosolu ¢inilo 60 pg.m. Kli-
¢ovym faktorem fatalnich nasledk(l na zdravi krys tedy nebyl pocet ¢astic, které se
jim v plicich deponovaly, ale celkova reaktivita jejich povrchu [123].
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Jiné experimenty provedené na krysach, které byly exponovany aerosolim tvo-
fenym r(izné velkymi ¢asticemi TiO, (o prdmeéru 20 nm a 250 nm), které viak mély
stejnou krystalickou strukturu, ukézaly, Ze menSi ¢astice vedly k trvale silnéjsi za-
nétlivé reakci v plicich ve srovnani's ¢asticemi vétsich velikosti. V pribéhu poexpo-
zi¢niho obdobi (do 1 roku) bylo pozorovano, Ze mensi ¢astice mély podstatné delsi
dobu zadrZeni, zvySenou translokaci do plicniho intersticia a persistenci nanocas-
tic v plicich [16, 175].

5.1.3 Zavislost toxicity na mérném povrchu castic

Experimenty bylo prokazano, Ze u jedinc(, kterym byly podany stejné davky ¢astic
o stejném chemickém sloZeni i krystalické struktufe avsak o rdznych velikostech
castic, byly pozorovény r{izné ucinky. Obecné zavaznéjsi dusledky zpUsobovaly
nanocastice mensi, coz vedlo k zavéru, Ze zanétlivy ucinek tzce zavisi na povrcho-
vé plose nanocastic. Tato zjisténi dala podnét ke zménam definic a predpisu, které
se vztahuji k davkovym a expozi¢nim limitdm, jeZ se tak ukazaly jako nevhodné.

Jak jiz bylo ukézano na zacatku této knihy, mensi nanocastice maji vétsi mérny
povrch a soucasné vyssi pocet ¢astic na jednotku hmotnosti dané latky rozpty-
lené v ovzdusi, nez je tomu u vétsich castic. Télo proto také odlisné reaguje na
stejnou hmotnostni davku pfijaté latky, kterou tvofi miliardy nanocastic, nez na
stejnou hmotnostni davku tvofenou nékolika mikro¢asticemi. Vétsi povrchova
plocha vede ke zvysené reaktivité a je vyznamnéjsim zdrojem reaktivnich forem
kysliku, jak dokazuji ostatné pokusy in vitro. Oxida¢ni schopnosti nanocastic tak
v bunkach zplsobuji az poskozeni DNA [16, 182, 185]. Tyto zavéry byly potvrzeny
pokusy s buné¢nymi kulturami.

Matematické modelovani ukladani ¢astic v dychacich cestdch naznacuje, Ze néktera
mista mohou pojmout az stokrat vice ¢astic [16], neZ by se ocekévalo prostou de-
pozici na povrchu plicniho epitelu. Dlivodem je vliv tvaru ¢astic. NejrGznéjsi studie
také provérovaly, jaka je prahovéd hodnota zasazené plochy v plicich, ktera jiz vede
ke vzniku zanét. Vysledky ukazaly, Ze u mysi je horni hranici 20 cm?, takze pfi extra-
polaci na ¢lovéka se jedna o 30 000 cm? [16, 220]. Tato plocha ale mize byt vyrazné
snizena depozici ¢astic atmosférického aerosolu. Kuptikladu v urbanizovanych cent-
rech je koncentrace nanocastic v ovzdusi az 10 ug.m=. P¥i specifické povrchové plo-
$e tohoto nanoaerosolu (110 m2.g™7) a pfi 70 % Ucinnosti depozice tak u primérného
dospélého ¢lovéka dochazi k zasazeni plochy cca 150 cm2den. Pokud se uloZené
nanocastice v plicich hromadi a jejich priibézné odstrariovéani je miminalni, je vyse
uvedené prahové hodnoty dosazeno asi za pul roku [16, 220]. Vysledkem je propuk-
nuti zdnétu. U subjektl s dychacimi nebo kardiovaskuldrnimi onemocnénimianebo
u kufakd, maze k dosazeni prahové hodnoty dojit mnohem dfive.
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Byly viak zaznamenany také pokusy o vyvraceni teorie, Ze toxicita zavisi na po-
vrchové plose [221]. Jedna studie tvrdi, Ze byla testovana toxicita rtzné velkych
nanodastic TiO, a ze ziskanych vysledk vyplynulo, Ze oba typy ¢astic vedly ke stej-
nym nasledkim [16, 221]. Pozdéji se viak ukazalo, Ze byly pouzity dvé rlizné formy
oxidu titanicitého: rutil a anatas, které vedou k tvorbé rliznych oxidac¢nich slouce-
nin [16, 142]. Podobné sloZeni tedy nutné neznamend podobné chemické vlast-
nosti a reaktivitu. Nejlepsim pfikladem je uhlik, mezi jehoz alotropy patfi grafit,
diamant, uhlikové nanotrubice a fullereny, které maji odlisné fyzikélni a biologické
vlastnosti.

5.1.4 Zavislost toxicity na hmotnostni koncentraci ¢astic

Toxické ucinky nanocastic pfi jejich riznych koncentraci byly predmétem rady vy-
zkum. Nékteré tyto studie prokazaly, ze urcité materidly nejsou tak toxické, jak se
plvodné ocekavalo. Jak se pozdéji ukazalo, tato skutecnost byla ovlivnéna tenden-
¢i nanocastic agregovat, pficemz agregace nanocastic probiha jinak ve vzduchu
nez ve vodé, coZz ma za nasledek vyrazné rozdily mezi vysledky inhala¢nich studii
a pokus(l provadénych instilaci anebo in vitro. O agregaci bylo pojednano v kapito-
le 2.2.2 a proto neni potieba zde tento proces blize diskutovat.

Je vsak nutné zdUraznit skute¢nost, Ze agregace nanocastic ma zasadni vliv na
Uc¢innost fagocytdzy. U vétsich ¢astic je mnohem G¢innéjsi, takze toxicita agregat
vétsich jak 100 nm je proto vyrazné nizsi nez u primarnich ¢astic [16, 163, 145]. Ag-
regace Castic, jak jiz bylo také ukazano v kapitole 2.2.2,, je vyrazngjsi pfi vysokych
koncentracich nanocastic. Vétsina pozorovanych agregatl je vétsich nez 100 nm,
coz je velikost, kterd se zda byt z pohledu negativnich Gc¢inkd na zdravi jako pra-
hova. Proto kontaminace ovzdusi vy$simi koncentracemi nanocastic, které budou
agregovat, nemuseji pro lidské zdravi predstavovat takové riziko jako nizké kon-
centrace stejné velkych nanocastic.

5.1.5 Zavislosttoxicity nachemickych vlastnostech a krystalickeé
strukture nanocastic

Prestoze bylo navrhovéno, ze pfi rozhodovani o mife toxicity nanocastic by se mélo
pfihlizet predevsim k jejich velikostem [16, 182], obecné nelze tento pristup pova-
Zovat za dostatecny. Je znama totiz celd fada studii, jeZ prokazuji podobné toxické
Ucinky nanocastic o rizném chemickém slozeni. Chemické vlastnosti ¢astic hraji
v tomto ohledu velmi dulezitou roli, byt neni jednoduché z jejich znalosti prediko-
vat silu toxického ucinku.
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Chemické vlastnosti ¢astic jsou obzvlasté vyznamné z hlediska molekularnich in-
terakci na bunécné drovni a také pfi oxida¢nim stresu. Ovliviuji totiz mechanismy
bunécného pfijmu, zejména pak subcelularnilokalizaci, enzymatické reakce a také
tvorbu reaktivnich forem kysliku [16, 228].

V této souvislosti je viak nutné rozliSovat mezi chemickym sloZzenim a chemickymi
vlastnostmi daného materidlu. Pfestoze mohou mit ¢astice stejné sloZzeni, mohou
mit rliznou krystalickou strukturu a z toho pramenici rizné chemické vlastnosti.
Toxicita materidlu na krystalické formé velice zavisi [16, 142]. Jak uz bylo uvede-
no vyse, rtzné allotropy oxidu titanicitého (rutil a anatas) maji rozdilné chemické
a fyzikélni vlastnosti, které vyznamné ovliviiuji celkovou toxicitu jednotlivych na-
nocastic. Kuptikladu nanocastice rutilu (200 nm) vyvolavaji (pfi absenci svétla) oxi-
dacni poskozeni DNA, avsak stejné velké ¢astice anatasu nikoli [16, 142].

Materidl tvofici nékteré nanocastice mize napfiklad interakci s vodou nebo jinymi
kapalinami ménit svou krystalickou strukturu. Je doloZeno, Ze nanocastice sulfidu
zine¢natého ZnS (o prdméru 3 nm, tvofené cca 700 atomy) v pfitomnosti vody
preskupuji a zaujimaji energeticky vyhodnéjsi usporadani [16, 222].

5.1.6 Zavislost toxicity na tvaru nanocastic

Bylo zjisténo, ze ¢im vétsi pomér stran &astice ma, tim vice je toxicka. Rakovina
plic vznikajici ndsledkem expozice azbestovym vlaknim kratsim jak 10 um je dob-
fe prozkoumana jiz delsi dobu, stejné jako rakovina pohrudnice vyvolana vldkny
del3iminez 5 um, ¢i azbestdza s vlidkny delsimi nez 2 um. Viechna tato vlakna vsak
maji minimalni tloustku okolo 150 nm [16, 201]. Dlouha vlakna (v pfipadé ¢lovéka
deldi nez 20 um) nejsou z dychaciho Ustroji ucinné vypuzovéna diky neschopnosti
makrofagul je fagocytovat [16, 184]. Pricinou je jejich mala velikost vzhledem k ve-
likosti uvedenych ¢astic (alveolarni makrofagy dosahuji velikosti 14 pm az 21 um)
[16, 190]. Biopersistence téchto vldken spolu s fibrotickymi vlastnostmi tak casem
vede ke karcinogennim dcinkam.

Toxicita vlaken s velkym pomérem stran souvisi Uzce s jejich biologickym polo-
¢asem. Biologicky polocas vlakna zévisi na jeho rozpustnosti a na mechanickych
vlastnostech. Delsi vlakna, které se lamou v kolmém sméru, se mohou postupné
zkracovat a Ize je tak postupné odstranovat prostrednictvim makrofagu. Azbes-
tova vlakna se viak lomi podélné, coZ ma za nasledek vznik vétsiho poctu stejné
dlouhych vldken avsak s mensim primérem, ktera takika nelze vyloucit z plic. Po-
kud je navic snizovana Uc¢innost clearance, o to déle se tato vldkna v plicich zdrzi
a o to je vyssi pravdépodobnost vzniku nezadoucich disledkd. VIdkna, kterd jsou
alespon ¢astené rozpustna v plicni tekutiné, mohou zmizet v pribéhu nékolika
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mésic(l, avsak nerozpustna vlakna se v plicich mohou deponovat po neomezenou
dobu. Dokonce i kratka nerozpustnd vldkna, kterd jsou ucinné fagocytovana alveo-
[arnimi makrofagy, mohou vyvolévat biochemické reakce (uvolfiovani cytokin(,
reaktivnich forem kysliku a jinych prenasec).

Technické nanodastic s velkym charakteristickym pomérem, napf. uhlikové na-
notrubky (CNTs), jsou nové materidly s rostoucim technologickym vyznamem
a v posledni dobé pfitahuji zna¢nou pozornost z divodu jejich podobnosti
k azbestu [16]. Doposud v3ak nebyly provedeny srovnéavaci studie, které by Iépe
popsaly jejich chovani v dychacim ustroji ¢lovéka. Nékteré dil¢i znalosti, které jiz
mame, jsou viak ve vzajemném rozporu. Tyto vysledky by mohly souviset s rdznou
morfologii, velikosti a chemickou funkcionalizaci povrchu nebo zakonceni téchto
vlaken. Uhlikové nanotrubky mohou byt jednosténné (SWCNTs) nebo vicesténné
(MWCNTs), s riznym priimérem a délkou, s uzavienymi anebo otevienymi konci.
Kromé toho, Ze existuje mnoho forem nanotrubek, mohou se navic chemicky mo-
difikovat. Primér CNTs se pohybuje mezi 0,4 nm az 100 nm. Jejich délky mohou
meéfit od nékolika nanometr do nékolika centimetrd. Maji hydrofébni viastnosti
a snadno podléhaji agregaci [16, 197]. Ve snaze vyrobit ve vodé lépe rozpustné
formy, jsou CNTs casto oxidovany a hydroxylovany, s cilem navazat na jejich konce
—OH a -COOH skupiny zvysuijici jejich hydrofilitu.

Obecné zavéry vyzkumu cytotoxicity uhlikovych nanotrubek vsak ukazuji, Ze CNTs
jsou velmi toxické a vyvolavaji buné¢nou smrt pfi dostatecné velkych davkach
(400 pg.ml’ v pripadé lidskych T-lymfocit(i [16, 198], resp. 3,06 pg.cm™ v pfipadé
alveoldrnich makrofagt [16]). Buné¢né kultury s pfidanymi SWCNTs v mnohem
nizsich davkach (3,8 pg.ml’) cytotoxicitu nevykazovaly [16, 196]. RUzné studie
se viak neshoduji na davce zpUsobujici zanét ¢i bunécnou smrt. Bylo zjisténo, ze
bunky aktivné reaguji na SWCNTs vylu¢ovanim protein(l za Ucelem jejich agregace
a obaleni [16, 196].

Dale bylo zjisténo, ze ¢astice SWCNTs s velkym charakteristickym pomérem stran
maji vyznamnou pulmonalni toxicitu ve srovnani se sférickymi nanocasticemi
(amorfni saze) [16]. Zavedeni SWCNTs do hltanu krys vedlo ke vzniku akutniho
zanétu a nastupu fibrézy a granulom [16, 216, 214]. Napfiklad stejné davky na-
nocastic sazi nebo oxidu kiemicitého nevyvolaly granulomy, ale zpUsobily pouze
slaby zanét a lokalni drobné poskozeni epitelu [16, 216].

110



NANOBEZPECNOST

5.2 Hodnoceni rizika toxického ucinku

5.2.1 Odhad zavaznosti expozice

Pro odhad zdvaZnosti expozice aerosolovym casticim ve vnitinich prostorach
budov Ize pouzit jednoduchy postup definovany v normé CSN EN 689 zalozeny
na prostém podilu hodnoty primérné celosménové koncentrace (PCK) a limitni
hodnoty pro danou latku (velikostni frakci aerosolt) (LH). Primérna celosménova
koncentrace poskytuje reprezentativni popis situace expozice za normalnich pro-
voznich podminek, a je definovana jako osmihodinova ¢asové vazend koncentrace
dané latky v ovzdusi.

Uvedeny postup byl navrzen pro rychlé a formalni hodnoceni expozice pracovniki
chemickym latkam v ovzdusi a nelze jej tedy pouzit jako jediny hodnotici pfistup,
nybrz pouze jako orienta¢ni hodnoceni. Navic, jak jiz bylo zdUraznéno vyse, odhad
toxickych Ucinkl na zakladé znalosti ddvky coby hmotnostni veli¢iny, neni v pfipa-
dé nanocastic pfilis validni. Pfesto je ale tento pfistup mozno pouzit pro orientacni
screeningové hodnoceni kontaminace pracovniho ovzdusi aerosoly.

Vypocet se provadi podle rovnice 1[4]:

_ PCK
LH (rovnice 1)

1

Hodnoty indexu I umoznuji vyvozovat nasledujici zavéry:

— Je-liindex pro prvni sménu /< 0,1, je koncentrace béhem expozice pod
limitni hodnotou. Je-li navic mozno vérohodné prokazat, Ze i v budouc-
nosti bude tato hodnota reprezentativni pro dlouhodobé podminky na
pracovisti, je mozno pozdéjsi periodickd méfeni vypustit.

— Je-likazdy jednotlivy index nejméné ve tfech rliznych sménach /< 0,25,
je koncentrace béhem expozice pod limitni hodnotou. Je-li navic moz-
no vérohodné prokazat, Ze i v budoucnosti bude tato hodnota repre-
zentativni pro dlouhodobé podminky na pracovisti, je mozno pozdé&;si
periodicka méfeni vypustit.

— Jsou-li indexy nejméné ve tfech riznych sménach | < 1, a geometricky
priimér viech méfeni je < 0,5, je koncentrace béhem expozice pod li-
mitni hodnotou.

— Je-liindex I > 1, koncentrace béhem expozice je nad limitni hodnotou
a je nutné provést podrobnéjsi hodnoceni expozice.
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Chceme-li vyuzit vyse uvedeny postup pro orientacni hodnoceni expozice aeroso-
IGm, musime vychazet z limitnich koncentraci pro jednotlivé prachy, resp. frakce
PM2,5 a PM10, které jsou stanoveny pro pracovni ovzdusi v Pfiloze 3 nafizeni vlady
¢.361/2007 Sh. (v tomto pfipadé LH = PEL ) a pro vnitini prostory staveb vyhlaskou
¢.6/2003 Sb. (viz tabulka 4).

Tabulka 4: Limitni hodnoty (LH) pro vybrané prachy (aerosoly) [11,12].

Ovzdusi ve vnitnich prostredich budov (mg.m?) LH (mg.m?)
frakce PM10 0,15
frakce PM2,5 0,08
Pracovni ovzdusi (mg.m?3) LH (mg.m?)

dinas

grafit

prach ¢ernouhelnych dol{

koks

slida

talek

ostatni kfemicCitany (s vyjimkou azbestu)
Samot

horninové prachy

slévarensky prach

baryt

cement

Cedi€ taveny

dolomit

Zelezo a jeho slitiny 10,0
hlinik a jeho oxidy (s vyjimkou gama Al,Q,)
hnédé uhli a lignit

magnezit

oceldrenska struska

ledek amonny

oxidy Zeleza

popilek

prach z umélého brusiva (karborundum, elektrit)
pddni prachy

sadra

siderit

Skvara

vapenec, mramor

vysokopecni struska

amorfni Si0, 4,0
svareCské dymy 5,0
dusi¢nan sodny 6,0
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sifiCitan vapenaty

5,0

chrom 5,0
bentonit 6,0
saze 2,0
bavina

len

konopi 2,0
hedvabi

sisal

juta 6,0
syntetickd vldkna textilni 4,0
peff 4,0
vina

srst 6,0
ostatni ZivociSné prachy

mouka

tabak

Caj 4,0
kdva zelend

kofeni

prach obilni 6.0
ostatni rostlinné prachy '
toxickd a vyrazné senzibilizuji (exotickd) deva 1,0
tvrdd (karcinogenni a senzibilizujici) dreva 2,0
ostatni (nesenzibilizujici a nekarcinogenni) dfeva 5,0
fenolformaldehydové pryskyfice

polyakrylatové pryskyfice

polyesterové pryskyfice

polyvinilchlorid (PVC)

polyethylen (PE) 5,0
polypropylen (PP)

polystyren (PS)

sklolaminaty

ostatni polymerni materialy

prach z brouSeni pneumatik, guma 3,0
epoxidové pryskyfice 2,0
papir 6,0
Skrob 4,0
kyselina citrénova 4,0
uméla minerdini vidkna (vldkna vSech rozmeérii) 4,0
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5.2.2 Vztah davky a ucinku

Vztah ddvka-ucinek se hodnoti za Ucelem uréeni toxicity pfi opakované davce
a toxicity pro reprodukci. Cilem je stanovit hodnotu davky (koncentrace), pfi které
jesté neni pozorovéan nepfiznivy Ucinek dané latky (NOAEL). Neni-li mozné stano-

nim pozorovanym nepfiznivym Gc¢ink(im (LOAEL).

Pro akutni toxicitu (napf. ziravost a drazdivost) obvykle neni mozné hodnotu NOA-
EL nebo LOAEL stanovit a proto se pouziva hodnota LD, nebo LC, , které jsou pro
danou latku znamé (napf. viz bezpecnostni list chemické latky nebo piipravku).
U ostatnich ucinkl pak obvykle postaci uvést, zda latka takové ucinky ma, anebo
se u ni prfedpokladaji. Totéz plati také pro vyjadfeni rizika mutagenity a karcino-
genity. Avsak v pfipadé, kdy se ma prokazat, zda latka, kterd je identifikovand jako
karcinogen, neni i genotoxicka, je potieba stanovit NOAEL nebo LOAEL.

Problematika hodnoceni davky a ucinku je velice komplikovana a pro jednotlivé
agens (chemické latky nebo ¢astice) jsou zpracovany obsahlé studie. Prikladem
muZze byt oxid titanicity v podobé nanocastic, kterému se zevrubné vénuje prace
americké agentury EPA s ndazvem ,Nanomaterial Case Studies: Nanoscale Titanium
Dioxide in Water Treatment and in Topical Sunscreen”, kterd byla vydana v roce 2009.
Tento dokument zddraziuje, ze pfi hodnoceni rizika by se mélo ptihlizet nejen
k riznym expozi¢nim vstuptim, ale také k moznosti agregované expozice, tj. expo-
zice dané agens emitované z riznych zdroji (,Aggregate Exposure”) a kumulativni
expozice, tj. expozice dané agens pfi soucasné expozici jinym latkdm v daném pro-
stiedi (,Cumulative Exposure”) [128].

Odezva organismu na urcitou davku, kterou obdrzi exponovany jedinec, také poma-
hé odhadovat, jaké potencidlni riziko dand latka predstavuje. Oviem odhad rizika
by mél zvazovat kvalitu dostupnych dat, protoze ta se mohou za urcitych podminek
i znacné rozchézet. Analyza davky a uc¢inku informuje o mnozZstvi latky, které zpuso-
bilo béhem sledovaného ¢asu konkrétni odpovéd (podle toho, na co se dana studie
zaméruje). V zésadé Ize hodnoceni vztahu davka-ucinek rozdélit do dvou krok:

1. Prvni krok je analyza odpovédi, tj. biologické reakce organismu, na ob-
drzenou déavku - ¢asto pro tento krok slouzi experimentalni pozorovani
mentdlnich dat o hodnotach davky a jimi zptsobenych nésledka.

2. Druhy krok je extrapolace ziskanych dat na oblast nizkych davek. Jedna
se o velmi slozity postup, ktery musi zohledriovat vlivy véech znamych
Cinitel(l a mechanismu pUsobeni. Rozlisujeme lineadrni a nelinearni pfi-
stupy extrapolace.
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Prvni krok sestdvé z vyhodnoceni pozorovanych nasledkd plsobeni dané latky
v urc¢itém koncentracnim rozmezi, které zpUsobuje jesté pozorovatelné zmény. Pro
odhad rizika jsou v3ak nejvyhodnéjsi data z epidemiologickych studii, provede-
nych na relevantnim vzorku jedincu. Jelikoz véak neni mozné provadét tyto studie
na lidech, jsou zékladem pro analyzu rizika vysledky testl na zvifatech, které jsou
nasledné extrapolovany na lidsky druh ve snaze odhadnout mozné nasledky na
zdravi ¢lovéka. Potiz v tomto sméru nastava u nizkych déavek (resp. koncentraci),
pro jejichZ ucinky je nutné provadét velmi dlouhé biologické testy, anebo u latek
specificky pUsobicich. Také trend kfivky vyjadfujici specificky ucinek v zavislosti
na ddvce mlzZe u velmi nizkych dévek byt jak linedrni, tak nelinearni. V takovych
piipadech se extrapolace stava velmi slozitou a to i za vyuziti sofistikovanych bio-
logickych model(i [129].

Pfi analyze davky a ucinku se zohlednuji také riizné scénére expozice, cesty vstu-
pu latky do organismu a specifické reakce vnimavych jedinc(. V téchto pfipadech
je dulezité diskutovat vyznamné nejistoty stanoveni, které je provazeji. Nékteré
odezvy sledovanych jedinct je nutné dokonce vyloucit z analyzy, zejména pokud
neposkytuji dostate¢né jasny dlikaz o Uc¢inku obdrzené davky dané latky [129].

Davka ziskana oralni cestou, je odhadovéana na zékladé znalosti o denni aplikované
davce pfepoctené na celozivotni expozice v poméru k télesné hmotnosti jedince
umocnéné faktorem 3/4. Pro dévku ziskanou inhala¢ni cestou vyuziva standard-
ni metodologie odhadu mnozstvi vzduchu vyménovaného dychanim a odhadu
pfestupu danych plynd nebo ¢&astic do krevniho obéhu. Jedna se tedy o toxiko-
kinetické modely, které vétSinou neuvazuji dynamické procesy. To sice umoziu-
je zjednodusit feseni tak slozitého problému, jakym je pravé hodnoceni vztahu
davka-ucinek, nicméné Casto to zatézuje vysledek relativné vysokou chybou [129].

5.2.3 Stanoveni NOAEL a extrapolace na oblast nizkych davek

V praxi je hodnotu NOAEL pro nanocéstice obtizné ziskat, protoze doposud chy-
bi vérohodné vysledky epidemiologickych studii jak pro rlizné materialy, tak pro
rzné velikostni frakce. Nejlépe prozkoumana je subchronicka inhalacni expozice
(28 denni) pro krysy. Pfehled hodnot NOAEL pro nékteré ¢astice jsou uvedeny v ta-
bulce 5 nize.
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Tabulka 5: Piiklady hodnot NOAEL pro nékteré nanocdstice.

Latka Velikost castic NOAEL (mg.m?) Zdroj
Saze a T, 20-50 nm ;Omnggmnjgk(ggggk) H gg}
Stfibro 20 nm 0,1 mg.m? [133]
Zlato <10 nm 0,00038 mg.m [134]
BaSO, ? 40 mg.m? [135]
Titan ? 4 mg.m?3 [136]
Fulleren G, 1-100 nm 0,12-0,35 mg.m? | [134,137]

Z uvedenych hodnot Ize fici, ze NOAEL se pro subchronickou inhalaéni expozici
nanocasticim tvofenych vétsinou materidld o velikostech ¢astic pod 50 nm pohy-
buje v hodnotach cca od 0,0001 mg.m=do 100 mg.m? (tj. v rozpéti 6 fadl!); nejcas-
t&ji vSak v rozmezi 0,1 az 10 mg.m?3. Takto velky rozptyl poukazuje na skute¢nost,
jak vyrazné nebezpecné mohou nanocastice byt i ve velmi malych koncentracich
(v podobé nanoaerosolu) a nabada nas k velké ostrazitosti pfi zajisténi prevence
rizik na pracovistich. Z uvedenych doposud znamych faktl se zd3, Ze ¢astice tvore-
né kovy nebo slozitymi strukturami (napf. fullereny) mohou byt vieobecné nebez-
pecnéjsi (tj. maji nizSi NOAEL) nez nekovové castice tvorené naptiklad chemicky
stabilnimi solemi nebo oxidy (tj. maji vy35i NOAEL).

Reseni tak slozitého problému jako je uréeni karcinogenity nano¢astic se kromé
urceni NOAEL komplikuje také posouzenim vlivu velmi nizkych davek, které souvi-
seji s velmi nizkymi hmotnostnimi koncentracemi nanocastic v pracovnim ovzdusi.
V toxikologii se jiz dlouhou dobu pouzZivaji modely pro extrapolace na nizké davky.
Nejbéznéjsi zpUsoby extrapolace na nizké davky jsou modely davky a ucinku, které
umozni charakterizovat riziko jako pravdépodobnost vzniku nasledku pfi rdznych
urovnich expozice. Jestlize neni model davka-ucinek pro nizké davky navrzen, je
nutné extrapolaci na nizké davky provést pouze expertnim odhadem, ktery bude
vychazet z pfedpokladaného relevantniho nebezpedi, které by mohla hodnoce-
nd nizka davka zpUlsobit. Jedna se tedy o kvalitativni hodnoceni respektujici prin-
cip pfedbézné opatrnosti, které vdak nema oporu v kvantitativnich datech a neni
mozné ji tak pouzit napfiklad pro Cost-Benefit analyzy. Jelikoz pro velké mnozstvi
latek, véetné nanocastic chybi podrobné toxikologické informace, je v soucasnosti
expertni odhad pouzivan jako standardni pfistup pro odhad rizika karcinogenity
pro vétsinu latek vykazujicich v oblasti nizkych davek nelinedrni mechanismus pl-
sobeni.
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Hypothetical dose-response
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Obrdzek 41: Linedrni extrapolace na nizké ddvky [129].

Pro extrapolaci se pouzivaji dva zakladni pfistupy:

e Linearni extrapolace (viz obrazek 41) - méla by byt pouzita tehdy, pokud
mechanismus pUsobeni signalizuje, Ze kfivka davka-ucinek bude mit v ob-
lasti pod bodem odchyleni (Point of Departure) linearni charakter (tj. pod
bodem, ktery vykazuje poc¢atek odchyleni pfi malych hodnotéach extrapolo-
vatelnych davek). Agens, u kterych se pfedpoklada linearni zavislost v ob-
lasti nizkych davek, jsou:

— latky, které mohou poskozovat DNA, a které vykazuji pfimou mutagenni
aktivitu (tj. riziko je spojeno se zndmou Urovni expozice), nebo

— latky, které mohou byt za urcitych okolnosti prekurzory vzniku rakovin-
ného bujeni (tj. expozice dané latce je spojend s minimalnim rizikem,
aviak neni mozné z principu karcinogenni ucinky vyloucit).

o Nelinearni extrapolace - obecné by méla byt pouzita v pfipadech, kdy
mechanismus pusobeni dané agens v oblasti nizkych déavek je zndm a Ize
jednoznacné prohlasit, Ze nema linearni charakter. Sou¢asné musi byt po-
tvrzeno, Ze agens nemd mutagenni aktivitu nebo nejevi zndmky chovani
coby prekurzoru vzniku rakovinného bujeni. Zvlastni pozornost je vsak nut-
né vénovat takovym latkam, u nichZ vykazuje v oblasti nizkych davek kfiv-
ka davky a ucinku nelinearni charakter, ale dana latka méa prokazané mu-
tagenni ucinky, anebo se tyto Ucinky u ni pfedpokladaji (napf. na zakladé
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chemické podobnosti s latkou mutagenni). V nejednoznacnych pfipadech
je obecné doporucovano, aby byla extrapolace na nizké davky dané latky
podrobena jak linedrni tak nelinearni aproximaci.

5.2.4 Vypocet expozicni davky
Pro uréeni expozi¢ni davky se pouziva vypocet hodnoty chronického denniho pfi-
jmu. Pro inhala¢ni cestu vstupu plati nasledujici obecny vztah (rovnice 2):

ECxIR C,xIRxET xEF xED
BW x AT

CDI =

(rovnice 2)

kde EC je expoziCni koncentrace, C, je koncentrace kontaminantu ve vzduchu
(mg.m?), IR je dechové mnozstvi (m3.hod™), ET je doba expozice (hod.den™), EF je
frekvence expozice (den.rok™), ED je trvani expozice (rok), BW je hmotnost expono-
vaného jedince (kg), AT je zprimériiovand doba expozice (den).

Vyse uvedeny vztah ndm viak kromé kvantitativniho uréeni mnozZstvi pfijaté agens
za casovou jednotku nesdéluje zadnou dalsi informaci, nebot neuvazuje zadné
toxikokinetické mechanismy (napf. mnozstvi ¢astice deponovanych v dychacim
ustroji). Proto jej nelze pro charakterizaci mozného ohrozeni exponované osoby
nebezpedi pouzit. Hodnoceni zavaZnosti expozice je tak nutné provadét jinymi
zpUsoby, jako napfiklad:

— vypoctem z referenénich hodnot (napfiklad RfC nebo RfD) anebo

— vypoctem z predvidatelného rizika rakoviny pro inhala¢ni expozici

(IUR).

Oba tyto pfistupy vychazeji z metodik US EPA a vlastni hodnoty RfD (referen¢ni
davka) a RfC (referen¢ni koncentrace) jsou dostupné napfiklad v databazi IRIS. Jed-
nd se vsak o zna¢né obecné metody, které Ize pouzit pouze pro odhad, zda za
danych podminek existuje redlné nebezpedi ¢i nikoli.

Pfi hodnoceni expozice by se proto mélo vychazet z fyziologickych a toxikokine-
tickych modell (PBPK). Tyto modely dokdzi popsat zejména lokalni Gc¢inky dané
latky (tj. plsobeni v cilovém orgédnu) a transformovat data ziskana z experiment(
na zvifatech na data validni pro ¢lovéka (HEC = human equivalent concetration).
PBPK modely umoziuji také odvozovat chronické expozice z dat ziskanych z ex-
perimentl pfi subchronickych expozicich. Ne pro viechny pfipady a viechny che-
mické latky jsou validni PBPK modely navrzeny. V ptipadech, kdy neni kompletni
PBPK model dostupny, vyuzivaji se tdaje o specifickych ucincich dané latky [27].
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Vétsina experiment(l zaméfenych na studium inhala¢ni expozice u pokusnych zvi-
fat je zalozena na odvozovani hodnot RfC a IUR z dat ziskanych pfi 4 az 6 hodinové
expozici denné po dobu 5 az 7 dni tydné béhem 13 a vice tydna. Podle délky Zivota
zvitete tento Casovy Usek zahrnuje 10 a vice procent doby Zivota zvifete, cozZ je
postacujici. Nez je mozné prejit k pfepoctu na hodnoty validni pro ¢lovéka, je nut-
né nejprve vypocitat pfepoctenou hodnotu NOAEL ., pro danou dobu expozice
zvifete a nasledné pfepocitat hodnotu NOAEL ,, na NOAEL ., tj. hodnotu validni
pro ekvivalentni davku pro ¢lovéka (HEC). Postup je nasledujici [271:

NOAEL 4, = EXDxW
(rovnice 3)

kde E (mg.m=) je hodnota NOAEL nebo analogické Urovné expozi¢ni davky ziskané
z provadénych experimentll na zvifatech, D (h.h) je celkovy pocet hodin v jed-
nom dni, béhem kterych probihala expozice vydéleny 24, a W (den.den™) je pocet
dni v jednom tydnu, béhem kterych probihala expozice vydéleny 7 [27].

NOAEL, ., = NOAEL, ,,, x DAF = NOAEL_,,,,, x RDDR,

(rovnice 4)

kde DAF (resp. RDDR) je pfepocetni faktor pro specifické misto, kde dochazi k po-
zorovanému ucinku (napfiklad pro jednotlivé ¢asti dychaciho Ustroji —index r (tho-
rakalni, alveolarni, respirabilni).

Parametr DAF je obecné zalozen na poméru vybranych fyziologickych parametr(
pro testované zvife a ¢lovéka. Hodnota DAF zavisi také na povaze kontaminantu
(je rozdil mezi icinkem castic nebo plynt) a na cilovém misté, kde nastava toxicky
Ucinek dané latky [27].

Pro castice je DAF ekvivalentni poméru deponovaného mnozstvi, tzv. Regional
Deposited Dose Ratio (RDDR), které se pocita z minutového respira¢niho objemu,
plochy povrchu dané ¢ésti dychaciho systému, frakce depozice v dané ¢asti dycha-
ciho systému, télesné hmotnosti exponované osoby a z hmotnostni koncentrace
aerosolu, ktery je inhalovan (viz rovnice 5) [27].
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10° xC, xLxFr
SA4,

10’6xCixLxF‘r
S4

r clovek

zvife (NF )élovék

(0 xCxVxE)

RDDR. = -
r (1 0_6 X C,' X Ve x F'r )c’lovék (NF) zviFe

(rovnice 5)

kde V_ je frekvence dychani (m®.min™), F frakce depozice Castic v dané oblasti dy-
chaciho systému (r) a SA plocha povrchu oblasti (m?), kde nastava pozorovany
ucinek, C koncentrace aerosolu v ovzdusi (mg.m?), NF je normalizacni faktor pro
¢lovéka, resp. experimentalni zvite.

Pozndmka 1: vyse uvedend rovnice je validni pro kulové cdstice vétsi jak 500 nm — neméla by
byt tedy pouzZita pro Cdstice vldknitého tvaru nebo dstice mensi jak 500 nanometrd.

Pozndmka 2: (SA ), .. pro extrathorakdlni oblast ¢ini 200 cm?; pro tracheobronchidlni oblast
3200 cm? a pro pulmondini (plicni) oblast 54 m’ (SA), ., pro extrathorakdini oblast ¢ini 15
cm?; pro tracheobronchidlni oblast 22,5 cm? a pro pulmondlni (plicni) oblast 0,34 m?.

Pozndmka 3: Vyse uvedené rovnice pro vypocet frakce depozice se vztahuji pouze
k monodisperznimu aerosolu. Paklize mdme aerosol polydisperzni, je nutné vypocet provddét
jako integrdl pres celou velikostni distribuci [26].

Pfi odhadu expozi¢ni davky je nutno zohlednit také skutecnost, Ze se Castice
mohou uvnitf dychaciho Ustroji rozpoustét nebo se Ucastnit chemickych reakci.
Standardni rovnice pouzivané pro odhad frakce depozice jsou viak zaloZeny na
predpokladech, Ze &astice jsou nerozpustné, nehygroskopické, bezprostredné
chemicky nereaguji a ze 100 % z deponovaného mnozstvi ¢astic z{stava v dycha-
cim ustroji (tj. neuplatfiuje se mechanismus clearance) [27]. Hodnoty V, shrnuje
tabulka 6.

Tabulka 6: Orientacni hodnoty frekvence dychdni pro riizné &innosti.

Cinnost Celkova V_(m’.min")
Tézka fyzicka zatéZ (muz) 0,0500
Tézka fyzicka zatéZ (Zena) 0,0450
Lehka fyzicka zatéz (muz) 0,0250
Lehka fyzicka zatéz (Zena) 0,0208
Chiize (muz) 0,0175
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Sezeni (muz) 0,0154
Sezeni (Zena) 0,0126
Chlapec (15 let) 0,0140
Divka (15 let) 0,0109
Dité (10 let) 0,0106
Dité (5 let) 0,0061
Dité (1 rok) 0,0036
Kojenec (3 mésice) 0,0020

5.2.5 Vypocetrizika karcinogenity

Standardni pfistup pro uréovani miry rizika vzniku rakoviny (IUR) se provadi podle
metodiky US EPA, kterd vychazi z linearni extrapolace krivky davka-ucinek v oblasti
nizkych davek. Vychazi se z experimentalnich dat o toxickych ucincich fady latek na
zvitata, nebo z dostupnych epidemiologickych dat. Jak bylo uvedeno vyse, zaklad-
nim parametrem pro uréeni miry rizika je smérnice linearné extrapolované kfivky,
pficemz jednotkou pro IUR je pg.m=. U.S. EPA definuje IUR jako ,horni hranici rizika
vzniku rakoviny vzniklé ndsledkem celoZivotni expozice dané agens pfitomné v ovzdusi
o koncentraci 1 ug.m3"[27,25]. Nize uvedena rovnice 6 pfedstavuje linearni extrapo-
laci pro LEC, vztaZenou k bodu odchyleni na kfivce davka-ucinek (POD) [27].

0,1
IUR=—"——
LECIO(HEC)
(rovnice 6)
Vysledny vypocet rizika se pak provadi podle nize uvedené rovnice 7:
Risk = IURxC,
(rovnice 7)

Pokud je expozi¢ni koncentrace dané agens C nizsi nez koncentrace odpovidajici
hodnoté POD, vyuzivéa se hodnot ziskanych linedrni extrapolaci pro oblast nizkych
davek (napf. LEC, ). V ostatnich pfipadech se C, (ug.m?) pocité z rovnice uvedené
vyse [27].

Koeficient nebezpedi se vypocita z nize uvedené rovnice 8:

C,

HO=— '
RfC %1000

(rovnice 8)
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Je-li v ovzdusi pfitomno vice nebezpecnych agens, je nutné HQ pro jednotlivé lat-
ky této smési secist. Tim ziskdame index nebezpecnosti HI (rovnice 9):

Hl,rmés = Zn: HQI
i=1

(rovnice 9)

Vypoctené hodnoty se nasledné srovnavaiji s kritérii pfijatelnosti rizika, ktera jsou
nasledujici [271]:

— HI>1 - existuje riziko poskozeni zdravi;

— HI> 4 — havarijni situace, okamzity zasah nutny.

5.2.6 Odhad rizika pfi nedostatku toxikologickych udaj

Vyse uvedené postupy, které jsou pouzivany pro odhad rizika spojenych s expo-
zici plynm, vyZadovaly znalost nejenom expozi¢nich parametr(, ale pfedevsim
hodnot NOAEL nebo LOAEL. Oviem v praxi se setkdvame ¢asto s tim, ze pro fadu
latek a predevsim pak nanocastic neni hodnota NOAEL nebo LOAEL stanovena.
Pfi charakterizaci rizika se v takovém pfipadé musi vychazet pouze z jednotlivych
znadmych Ucink{ téchto latek na zdravi lidi nebo experimentalnich zvifat a z hod-
noceni pravdépodobnosti, Zze tyto Ucinky v redlu nastanou. K tomuto vyuzivame
kvantitativni nebo kvalitativni udaje o expozici, které jsou vystaveny uvazované
skupiny lidi.

Tam, kde hodnota NOAEL nebo LOAEL nebyla stanovena, av3ak vysledky zkousek
ukazuji na existenci vztahu mezi davkou/koncentraci a zavaznosti nezadouciho
ucinku na zdravi anebo tam, kde pfi aplikaci metody, kterd zahrnuje pouziti pouze
jedné davky nebo koncentrace, je mozné vyhodnotit relativni zavaznost tGcinku,
je tfeba brat takové informace v Gvahu pfi hodnoceni pravdépodobnosti vyskytu
ucinku. Pfi rozhodovani o zavaznosti moznych Ucinkl se mimo jiné pfihlizi [3]:
o knejistoté, ktera vyplyva, kromé jinych faktord, také z rozptylu experimen-
talnich udaja a vnitrodruhovych i mezidruhovych rozdil(,
o kcharakteru a zdvaznosti U¢inku na skupiny obyvatelstva, na néz se vztahuiji
kvantitativni nebo kvalitativni Udaje o expozici.

Takovy pfistup, resp. vysledky hodnoceni rizika, jsou pouze kvalitativni a vyjadiuji
spiSe nez riziko pouhou nejistotu ¢i miru obavy z toho, ze se nezadouci tcinky mo-
hou projevit u vyznamného vzorku exponované populace/skupiny.

Ackoli by se mohlo zdat, Ze nejvice jsou lidé ohrozeni na pracovistich, kde jsou

v ovzdus$i dosahovany nejvyssi koncentrace nejrliznéjsich polutantl, vyzkumy
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ukdzaly, Ze na rozdil od plynt tento vztah v pfipadé nanocastic neplati. To mélo za
nasledek, ze obecné schéma pro posuzovani profesionalni expozice nanocasticim
a jejich moznych zdravotnich nasledk( bylo nutné upravit tak, aby reflektovalo jak
rizné uc¢inky nanomateridld, tak i nedostatek dostupnych toxikologickych infor-
maci. ZpUsoby posuzovani toxicity nanomateridll v zavislosti na délce expozice

zachycuje schéma na obrazku 42.

Krok 1: Posouzeni trvani

Krok 2-Posouzeni expozice

Krok 3:0dhad expozice
koncentrace

Moznd doba
expozice nanomateriald

Akutni ) )
(minuty/hodiny Subchronicka Chronicka
az dny) (tydny a2 roky) (nékolik let)

Miike se jednou
nobo vicekrite vyskytnout
situace, kdy bude expazice
nékolikadenni

(8- B hodin/den,
5 dniftyden)?

Mike byl expozice
diouhodoba

(8- 8 hadinden
5 dnityden,

50 tydndlrok)?

Vypoétena akutni EC a HQ (HI) pro
kaZdou expoziéni dobu

pro kazdy r

Vypottend subchronické EC a HQ (HI)
pro kazdou expozitni dobu

{opakavat pro ka2dy nanomaterial)

Vypoétené chronické EC a HQ (HI)

{opakovat pro kazdy nanomaterial)

Obrdzek 42: Schéma pro posuzovdni expozice a jejich moZnych disledkd na zdravi osob [27].
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6 Analyza a hodnoceni pracovnich rizik

6.1 Pozadavky na hodnoceni pracovnich rizik
a nejistoty

V soucasnosti neexistuje mnoho pfistupd, které by v konkrétnich rysech nabizely
metodiku vhodnou pro hodnoceni rizik spojenych s expozici nano&asticim na pra-
covistich. Nékteré se opiraji o klasické postupy pouzivané pfi analyze a hodnoceni
rizik souvisejicich s expozici nebezpecnym latkam [24] (viz obrazek 43), jiné naopak
zavadéji pristupy zcela nové, které jsou viak s ohledem na nedostatek potfebnych
informaci pouze orientacni (napf. obrazek 44) [8, 9, 23, 24]. V tomto ohledu hra-
ji velkou roli tzv. nejistoty, tj. informace kusé, zatizené kvalitativni ¢i kvantitativni
chybou, jejiz velikost &i vyznam nejsme schopni urcit (viz tabulka 7).

vyrobni stupné: emise
emisni faktory kentaminantu

menitering

environmentalni
koncentrace

environmentalni
modelovani

hodnoceni expozice :
pracovnika hodnoceni

rizika

expozice
lidi

modelovani
expozice

podstatna
biclogicka
davka

kvalifikovani
ainka

farmakokinetické
modelovani

interakce s
makromolekulami

zdravotni Géinky

studie toxicity epidemiologické
na zviratech studie
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Obrdzek 43: Informace potiebné pro hodnoceni rizik pri expozici nanocdsticim
ajejich vzdjemné vazby [24].
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Obrdzek 44: Postup pro hodnoceni'rizik souvisejicich s expozici nanocdsticim
podle materidlu ,Communication from The Commission: Towards a European Strategy for
Nanotechnology. Brussels: Commission of the European Communities, 2004.” [6].

125



PETR A. SKREHOT, MARCELA RUPOVA

Tabulka 7: Rizika a nejistoty v odhadu vlivu aerosolovych ¢dstic na lidské zdravi, bezpecnost
prdce a Zivotni prostredi [6].

Rizika pro

Mira nejistoty | Zdravotnirizika | Pracovnirizika | .. "~ e
Zivotni prostredi

Druh .
Castice Kvalita
stavajicich
poznatkii

(predpokladana)
(predpokladana)
(predpokladana)

(existujici)
(existujici)
(existujici)

Inama
Neznama
Znama
Neznama
Znama
Neznama

Nizka
Védecky dobre
prozkoumané, | Vysoka | Vysoka | Stfedni | Stfedni | Stfedni | Stfedni
vE. toxickych
cinkd

Ultrajemné
Castice

Stredni
Fyzikalné dob-
fe prozkou-
mané, toxické
ucinky jsou ale
ur€ovany na
zakladé odbor-
nych odhadi

Nanocastice
z pfirodnich
zdroji

Stfedni
Vlysokd | aZ | Stfedni| Nizkd | Stfedni | Vysoka
vysoka

Vlysoka
Velmi malo
Umélé na- |informaci,
noGastice  |znalosti

o toxickych
ucincich kusé

Nizka | Vysoka | Vysokd | Nizkd | Nizkda | Vysoka

Analyza rizik souvisejicich s expozici nanocdsticim na pracovistich musi predem
predpokladat detailni znalost o pouzivanych nanomateridlech, informace o jejich
toxicité, urovni expozice béhem pracovni doby (pfi jednotlivych pracovnich ¢in-
nostech a také v rliznych mistech pracovisté) [24]. Sbér dat pred samotnou ana-
lyzou rizik je tedy naprosto klicovy a hraje nejdulezitéjsi roli v prevenci rizik. Vel-
mi dulezity je také systematicky postup, ktery by mél byt dodrzovan, aby nebyla
néktera rizika prehlédnuta. Obecny systémovy pfistup je schématicky uveden na
obrazku 45 [24].
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[ analyza rizik e

hodnoceni efektivity
preventivnich prostredki
a znalosti nového rizika

[ hodnoceni rizika ]
A

fizeni rizikovych
faktoru

A 4

Obrdzek 45: Obecné schéma postupu pfi analyze a hodnoceni rizik spojenych s expozici
nanocdsticim pfi pracovnich ¢innostech podle institutu IRRST [24].
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6.2

Metodika IVAM

Jisté doporuceni a postup pro hodnoceni pracovnich rizik podava material zpra-
covany holandskym institutem IVAM pfi Univerzité v Amsterodamu (tzv. metodika
IVAM) [23], ktery prezentuje vyzkum provedeny pro potieby ustredi holandskych
odborovych svaz(i FNV, VNO-NCV a CNV v roce 2010.

Tento material obecné doporucuje dodrzet nize uvedené kroky:

Krok 1 - inventarizace nanomaterial(, které jsou v podniku pouzivany a vy-
rabény.

Krok 2 - identifikace nebezpeci, ktera dany materidl mize predstavovat pro
lidské zdravi (tfidy nebezpedi 1 -2 - 3).

Krok 3 - inventarizace pracovnich postup, pfi kterych se pracuje s nano-
materialy.

Krok 4 - odhad pravdépodobnosti expozice nanocasticim pfi pracovnich
¢innostech (Uroven pravdépodobnosti 1 -2 - 3).

Krok 5 — urceni kategorie (miry) rizika pro pracovni ¢innosti, pfi kterych do-
chazi k expozici nanocasticim (kategorie rizika A - B - C).

Krok 6 - stanoveni planu ndpravnych a preventivnich opatfeni.

Krok 7 - evidence zaméstnancd, ktefi vykonavaji pracovni ¢innosti zafazené
do 2. a 3. tfidy nebezpedi.

Krok 8 - provedeni preventivnich |ékafskych vysetfeni a dlouhodobé sle-
dovani zdravotniho stavu zaméstnanct s pfihlédnutim na mozné expozi¢ni
vstupy nanocastic.

Vyse uvedeny postup graficky shrnuje obrazek 46 nize. Nékteré klicové kroky jsou
blize popsany v nasledujicich podkapitolach.
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zacatek procesu
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postupy s nanomaterialy
ve vasem podniku

Krok 2
stanovte nebezpedi pro
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ukonech s
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Krok 5
vyberte potfebné thidy
Fizeni pro dané
pracovni dkony s
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(kategorie rizika A= B - C)
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Krok 8
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b= -1 Preventivni lékaiské
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provedte

V pfipadé zmény v procesech nebo surovinach nebo v pfipadé zmény stavu védeckych poznatki.

Obrdzek 46: Postup pro hodnoceni rizik pfi expozici nanocdsticim podle metodiky IVAM [23].
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6.2.1 Identifikace nebezpeci

Specifické vlastnosti velmi malych &astic a pfedevsim pak nanocastic mohou skry-
vat mozna rizika pro lidské zdravi a Zivotni prostiedi. Experimenty na bunéénych
kulturach i zvifatech jiz odhalily nékteré skute¢nosti, které umoznily ziskat alesporn
zakladni informace o moznych nebezpecich. Pro sva specifika ovsem stale pretr-
vava fada nejistot, zejména u novych materiadld a pracovnich procest [8,20] (viz
tabulka 7).

Povaha nanomaterialll (prasek, tekutda suspenze, gel, atd.), metody pouzité k jejich
syntéze (mechanické procesy, tekutd faze nebo metody plynové faze), mnozstvi
se kterym se naklada, doba a frekvence praci, schopnost uvolnovani produktt do
vzduchu nebo na pracovni plochy a pouzivani osobnich ochrannych pracovnich
prostiedkll jsou hlavnimi parametry, které ovliviuji stupen expozice [22].
Pro odhad moZného nebezpeti proto byly navrzeny postupy, které obvykle sesta-
vaji z matice otazek. Pfikladem je nize uvedenych Sest zakladnich otazek [20]:
e Je mozna emise &astic nebo vldken do ovzdusi ze stavajicich zdrojd na pra-
covisti?
e Mohou nanocastice nebo vlakna pronikat do pracovniho prosttedii z jinych
zdroj a mohou se zde akumulovat?
o Jaké Ize uvazovat expozi¢ni vstupy za danych podminek?
e Jsou provozovény procesy, které by mohly mit vliv na Zivotni prostiedi
(voda, puda, vzduch)?
e Lze predpokladatinterakci ¢astic s organismem exponovanych osob? Vyka-
zuji exponované osoby néjaké specifické ¢i nespecifické zdravotni projevy?
e Lze ocekdvat reakce emitovanych ¢astic s ostatnimi materialy? (napfiklad
chemické reakce, tvorba volnych radikal(i apod.)

Proces identifikace nebezpedi v praxi tedy spociva v ureni konkrétni nebezpecné
vlastnosti, kterd muaze za urcitych okolnosti ohroZovat lidské zdravi. Pri identifikaci
nebezpeci vychazime ze znalosti chovani pouzivanych nanomateridld/nanoc&éstic
a z vlastnosti jejich zdroj( [23].

Nanocastice rozdélujeme do 3 tfid podle jejich nebezpeénosti pro lidské zdravi,
ské zdravi. Nanocastice zafazené do tfidy 1 jsou povazovany za neskodné a jejich
nebezpecnost je srovnatelna s chemickymi individui, kterd je tvofi. Tridy 2 a 3 maji
specifické ucinky (nanotoxicitu). Jednotlivé tfidy nebezpecnosti jsou popsény na-
sledovné [23]:
e Trida 1 — Nanodcastice rozpustné ve vodé s rozpustnosti vétsi jak 100
mg.dm?3. Piiklad: ¢astice lipidQ, sachardza, siloxany (silikony) atd. o rozmé-
rech 1az 100 nm.
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o Trida 2 - Syntetické, perzistentni nanocastice (vyjma nanovlaken). Priklad:
kovy (napt. Ag, Au, Pb, La), oxidy kovi (napf. TiO,, ZnO, CeO,, CoQ), saze,
fullereny, polymery, dendrimery apod. o rozmérech 1 az 100 nm.

e Trida 3 - Nanovlakna a ve vodé nerozpustné nanocastice, u kterych neni
mozné vyloucit vlastnosti podobné azbestu. Pfiklad: SWCNT (jednosténné
uhlikové nanotrubice) a MWCNT (vicesténné uhlikové nanotrubice).

6.2.2 Inventarizace pracovnich postupti

terialech, ale také o pracovnich ¢innostech, pfi kterych mize k expozici dochazet.
Vychozim krokem je tedy inventazirace viech pracovnich ukond, pfi kterych se
mohou nanocastice uvolnovat. Je nutné dikladné projit cely cyklus nanomateria-
lu na pracovisti, tj. od vstupu materidlu/surovin do podniku, az po odvoz vyrobk{
¢i likvidaci odpadu [23].

6.2.3 Odhad pravdépodobnosti expozice nanomaterialim pfri
pracovnich ¢innostech

Pravdépodobnost vystaveni zaméstnancl ,volnym*” nanocasticim se urcuje podle
toho, jakym zpUsobem se s danym nanomateridlem nebo nanoproduktem pracu-
je. Pro jednoduchost se doporucuje rozdéleni do 3 drovni [23]:

o Uroven 1 - uvolnéni nanocastic (1 nm az 100 nm) neni mozné, protoze se
pouziva 100% uzavfeny systém, nebo zcela odstinény vyrobni proces.

e Uroven 2 - pfi pracovnim Gkonu je mozné uvolnéni vétsich ¢astic, které se
skladaji ze samostatnych nanocastic spojenych do vétsich pevnych nebo
tekutych castic o velikostech do 100 nm. Napfiklad pfi vazeni nebo skladani
dodavek surovin s nanomaterialy, pfi brouseni, zabruSovani nebo nastfiko-
vani nanoproduktu.

o Urovei 3 - pfi pracovnim ukonu je mozné uvolnéni primérnich nanoc&astic
(1 nm az 100 nm). Napfiklad pfi vyrobé nanocastic nebo pfi vyzkumnych
¢innostech.

6.2.4 Urceni kategorie rizika

Urceni kategorie rizika pro pracovni ¢innosti, pfi kterych dochazi k expozici nano-
materidlim, pfedstavuje findIni krok analyzy rizik expozice nanocasticim pfi dané
pracovni ¢innosti. | v tomto pripadé se pouziva tfibodova 3kéla, pficemz zarazeni
rizika do dané kategorie je provedeno za pomoci matice rizik (viz tabulka 8). Za-
vedené kategorie miry rizika respektuji kategorizaci rizik podle pfistupt ,Control
Band". Na zakladé stavajici urovné védeckych poznatkl je mozné zdravotni rizika
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pfi praci s nanomateridly vyhodnocovat pouze timto kvalitativnim zplsobem, coz
umoznuje v praxi alespon identifikovat potencidlné nejzavaznéjsi rizika a priorizo-
vat je. Na zdkladé téchto vysledkd je pak mozné stanovit preventivni a ochranna
opatfeni (viz tabulka 9) [23].

Tabulka 8: Rozhodovaci matice pro stanoveni kategorie rizika [23].

Trida nebezpeci
1 2 3
o Nanovlékna

o Synt_etlcke . a nerozpustné
i Nanocéstice a perzistentni nanodastice. u
Uroveri expozice rozpustné nanotastice Kterych neni 03N

ve vodé n arg\(lJ}\I/]Iraplze n) vyloudit viastnosti
podobné azbestu

1
Uvolnéni nano€éstic je mi-
nimalizovdno mechanicky- A

mi bariérami a technickymi
opatfenimi (napf. uzavieny
systém)

2

Pfi pracovnim dkonu je
mozné uvolnéni vétSich
Castic, které se skladaji ze A
samostatnych  nanodstic
spojenych do vétSich pev-
nych nebo tekutych Castic
do 100 nm

3
Pfi pracovnim Ukonu je A
mozné uvolnéni primarnich
nanocastic
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Tabulka 9: Tridy rizika, jejich popis a doporucend strategie prevence [23].

Trida rizika

Mirarizika

Priorita

Doporucena strategie prevence rizik

Nevyznamné

Nizka

Pouzijte standardni postupy urcené
pro sniZovani rizik na pracovisti v
souladu s platnou legislativou.
Priklad: PouZijte vhodné technické a or-
ganizaCni opatfeni (napf. dostatecné vét-
rani, odsavani emisi u zdroje, zakrytovdn,
vhodné pracovni postupy aj.) doplnéné
vhodnymi osobnimi ochrannymi pracov-
nimi prostfedky s pozadovanou Gginnosti
ochrany.

Vyznamné

Strednf

Provéite, jaka dalSi opatieni je moz-
né zavést pro dalSi sniZeni rizika.
Pfiklad: Je snahou nalézt opateni, kterd
jsou v soucasnosti k dispozici v souladu
s b&znymi pfistupy BOZP a hygieny préce,
avSak musi byt posouzeno, nakolik budou
tato opatfeni technicky, organizatné a
ekonomicky vhodna (mozZno provést také
Cost-Benefit analyzu).

Zavainé

Vysokd

Aplikujte vSechny dostupné preven-
tivni principy a nastroje.

Pfiklad: Je nutné postupné projit v3echny
kroky zavedené strategie prevence rizik na
daném pracovisti a identifikuj se v3echna
slaba mista v zajisténi BOZP na pracovisti.
Nasledné jsou navrzena moznd opatieni
S nejvyS8i moznou dcinnosti, kterd vsak
musi byt technicky a organizacné realizo-
vateln.
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7 Opatreni pro prevenci rizik na pracovistich

7.1 Prevencerizik

Hodnoceni rizik slouzi jako zaklad pro definici, vybér a nastaveni technickych a
organizacnich preventivnich opatfeni. Provadéni hodnoceni rizik predpoklada
znalost zdravotnich a bezpecnostnich rizik stejné jako parametr( pracovni expo-
zice. Pracovni ¢innosti, pfi kterych dochazi k expozici nanoobjektlim existuji, at uz
ve firmach nebo vyzkumnych laboratofich, avsak dosud o nich bylo publikovano
velmi malo. Je vysoce pravdépodobné, Ze potrva jesté mnoho let, nez se pfesné
dozvime o typech nanoobjektt a jejich davkach, které predstavuji skute¢né riziko
pro lidi a Zivotni prostfedi.

Kvlli mnoha nejasnostem vztazenym k toxicité nanoobjektd a nedostatku dat o
pracovni expozici, se zda kvantitativni hodnoceni jako prakticky nemozné. Je tudiz
dulezité, pfi nakladani s témito chemickymi latkami, vyvinout strategie prevence
rizik, které budou vychazet z informaci o:

chemické povaze a specifickych vlastnostech nanoproduktd;

e kvantité vyrabénych nebo pouzivanych nanoproduktd;

e procesech a ¢innostech, pii nichz mize dochazet k expozici nanoobjektim;
e zavedenych ochrannych opatfenich.

Takové kontrolni strategie a nejlepsi pracovni praktiky by mohly umoznit snizit
novat riziko zcela. Eliminovat riziko vsak obvykle neni s ohledem na objektivni sku-
te¢nosti mozné, a proto je tieba urcit a nasledné na zakladé stanovenych priorit
pfijmout konkrétni opatfeni napliujici pfijatou strategii prevence rizik. Obecné se
doporucuje vychazet z téchto zasad:

e Omezovat vznik rizik.

e Odstranovat rizika u zdroje jejich plavodu.

e Vyuzivat technického pokroku a novych technologickych a pracovnich po-
stupd.
Pouzivat méné nebezpecnych technologii, pracovnich prostiedk( a surovin.
Prizplisobovat praci pozadavkiim/omezenim jednotlivc(.
Omezovat pocet zaméstnancl vystavenych potencidlnimu riziku.
Poskytovat vhodné prostredky ochrany (kolektivni ochrany, OOPP).
Provadét systematické lékarské prohlidky a specializovana vysetieni.
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Zavadét postupy pro piipad vzniku provozni havarie.

Poskytovat zaméstnancim odpovidajici informace a instrukce.
Vypracovat politiku soustavné prevence na celopodnikové drovni.
Planovat preventivni opatfeni v delim ¢asovém horizontu.
Soustavné zvySovat Uroven kultury bezpecnosti.

Pravidelné kontrolovat a vyhodnocovat stav BOZP na pracovistich.

Vy3e uvedené zasady se nasledné promitaji do konkrétnich preventivnich opatie-
ni, kterd jsou detailné&ji rozvedena v nasledujicich kapitolach.

7.2

Eliminace nebo snizenirizika u zdroje

Nejucinngjsim preventivnim opatfenim je eliminace rizika pfimo u jeho zdroje, coz
v pfipadé nebezpecnych latek, véetné nanomateridl, znamend nahrazeni dané
nebezpecné latky za latku méné nebezpecnou, anebo zavedeni zmény zplsobu
jejiho pouzivani ¢i formy. Pfi pfijimani opatfeni je tfeba vénovat pozornost nasle-
dujicim zdsadam [22]:

Vzdy, kdy je to mozné, pouzivat takové latky, které nejsou nebezpecné, tj.
pouzivat latky, které maji minimalni Skodlivy ucinek na zdravi osob.
uchovavat jen ty latky, které jsou pro pracovni ¢innost na pracovisti nezbyt-
né, a to jen v nutnych mnozstvich.

Snizit pocet zaméstnanc, ktefi mohou byt vystaveni ucinkim nebezpec-
nych latek. Napiiklad se jedna o omezeni pfistupu k exponovanym mistim,
¢imz se predejde nezadouci expozici u pracovnik, jejichz ¢innost s nebez-
pecnymi latkami nesouvisi.

Snizit trvani a intenzitu mozné expozice pracovnikli exponovanych nebez-
pec¢nym latkdm. Tento poZadavek je obzvlast dllezity v pfipadé karcino-
gend. To je mozné zajistit dostate¢nym vétranim pracovisté nebo lokalnim
odsavanim u zdroje skodlivin.

Je-li to technicky mozné, navrhovat pracovni procesy a pracovni aktivity
tak, aby zaméstnanci nemohli pfijit do kontaktu s nebezpecnymi latkami,
a aby se nebezpecné plyny, pary nebo aerosoly uvolfiovaly v co nejmensi
mife (minimalizovat Uniky nebo zlepsit technicka zafizeni). Je tfeba vypra-
covat pracovni postupy do nejmensich detaild, krok za krokem, a to véetné
pozadavku na zajisténi bezpecnosti a ochrany zdravi pfi praci. Pravidelné
dohlizet na dodrzovani stanovenych postup(l v praxi.

Jestlize provedend opatieni nezamezila uvolfiovani nebezpecnych plyn(,
par anebo aerosol(, je tfeba je za vyuziti technicky dostupnych prostiedk
dostatecné zachycovat uz v misté vzniku a odvadét tak, aby nepredstavo-
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valy nebezpeci pro zdravi pracovnikd. V pfipadé, Ze neni mozné lokalni od-
savani, je tfeba zajistit nucené vétrani v souladu se soucasnymi védeckymi
a technickymi poznatky.

e Pokud ani po realizaci opatfeni uvedenych v pfedchozich bodech nebyla
zajisténa dostatecna ochrana pracovnik(, je zaméstnavatel povinen zabez-
pecit vhodné osobni ochranné pracovni prostfedky (ochrana oci, kiize, dy-
chacich organa apod.).

7.2.1 Design

Predpokladem pro snizeni rizika pfimo u jeho zdroje je vhodny design zafizeni i
celého pracovisté. Design se uplatiiuje zejména ve fazi navrhu a zohlednuje nejen
pozadavky na zafizeni a pracovni proces, ale také na pracovisté, pracovni prostie-
di, doprovodné Cinnosti, které se budou na daném pracovisti provozovat (napfi-
klad skladovani, preprava, udrzba ¢i uklid) [1].

7.2.2 Nahrada nebezpecnych latek, procesu a vybaveni

Jedno z hlavnich opatfeni pro snizeni rizika je ndhrada nebezpeéné latky za lat-
ku méné nebezpecnou. Ne vzdy ale k dané latce existuje alternativa, jez by byla
s ohledem na pozadavky pracovniho procesu akceptovatelna. Proto se v takovém
pfipadé snazime navrhnout alespor zmény v pouzivani danych latek, v technolo-
gickych procesech, jichz se latky ucastni, ¢i formy, v jaké jsou tyto latky pouzivany.
V této oblasti Ize tedy uvaZovat o technickych zménach vyrobniho zafizeni, orga-
nizaci prace ¢i ndhradé pouzivani praskové formy za suspenzi.

7.2.3 Bariéry

V primyslu se ¢asto setkdvame s pouzivanim bariér, které brani pronikéni nebez-
pecnych latek mimo prostory, kde jsou pouzivany a kde by mohly ohrozit pracov-
niky. Pro tento druh technické ochrany Ize vyuzit nejriiznéjsich hermetickych box
¢i krytu. Jejich vyhodou je, ze kromé priiniku nebezpecnych latek vytvareji bariéru
také proti pronikani hluku, ktery je ¢asto nedilnou soucasti vyrobniho procesu. Za-
vedeni této ochrany je vyhodné také pro sledovéni celkovych emisi at jiz tékavych
latek a plyn(, tak i nanocastic, které Ize diky tomu i snadno pribézné monitoro-
vat a kvantifikovat. V pfipadé, Ze bude celd vyrobni technologie ¢i stroj umistén
do hermetického boxu, je nutné zajistit bezpecny chod téchto zafizeni a snadné
ovlddéni a udrzbu. To se provadi obvykle automatizaci s dalkovym Fizenim, takze
¢lovék do nebezpecnych prostorll viibec nemusi vstupovat.
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7.3 Technicka opatieni

7.3.1 Nucena vyména vzduchu

U fady procesl se neni mozné emisim nebezpecnych latek vyhnout a proto je
potieba pfijmout opatieni, které by umoznilo snizit imisni zatéz exponovanych
pracovnik(i na minimum. Toho se da dosahnout v podstaté dvéma zplsoby - od-
tah emisi pfimo z mista jejich vzniku anebo naredénim kontaminovaného vzdu-
chu vzduchem ¢istym, pfivadénym z venkovniho prostfedi. Obvykle se ale v praxi
uvedené varianty kombinuji, ¢imz Ize dosahnout optimalnich vysledka. Slabinou
tohoto opatfeni je vsak to, ze mnozstvi emisi se mlze v pribéhu smény ménit,
kdeZto vétrani je obvykle nastaveno pevné. Proto se m(iZe stat, Zze v pracovnim
ovzdusi jsou povolené hodnoty koncentraci prekracovény a pracovnici jsou tak
vystaveni zvysenému riziku.

Limitnimi faktory pfi nucené vyméné vzduchu je kromé mnozstvi odvadéného
znecisténého vzduchu za jednotku ¢asu také kvalita vzduchu na pracovisté priva-
déného. Pro zajisténi optimalni kvality pfivadéného vzduchu je obvykle zapotiebi
filtrace a cisténi. Také odvadény vzduch musi byt precistovan, aby nedochazelo
ke znecistovani zivotniho prostiedi. Pro cisténi od aerosoll se obvykle vyuziva jak
mechanickych (pro velké ¢astice), tak i elektrostatickych principl (pro malé c¢asti-
ce). Pro odstraniovani plyn(, ale také aerosold, se vyuziva nejcastéji jimani v kapa-
lindch, skrapéni ¢i priichod vodni mlhou/clonou.

7.3.2 Odtah aerosolii u emisniho zdroje

Odtah aerosold u zdroje jejich vzniku je nejcastéjsim technickym opatfenim vi-
bec. Jednd se bud o vysavace, které odsavaji ¢astice z bezprostredni blizkosti jejich
vzniku (napf. v pfipadé brouseni ¢i fezani na stabilnim vyrobnim zafizeni), anebo
Castéji o digestore, které slouzi také jako boxy vymezujici nebezpelny prostor.

V pfipadé digestofi je potfeba mit na paméti, ze charakter proudéni vzduchu
v tomto polouzavieném prostoru je vyrazné ovlivnén nastavenim uzaviracich prv-
kl a v pfipadé nevhodného nastaveni mdze dochazet k cirkulaci zvitenych ¢astic v
prostoru digestore a po jejim vypnuti pak i na pracovisté (viz obrazek 47) [2].
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Obrdzek 47 a, b: Standardni laboratorni digestor. Simulace proudéni vzduchu a jeho
rychlostiv zdvislosti na vysce uzaviraciho okna: (a) pfi otevieném okné (vlevo);
(b) pfi uzavieném okné (vpravo) [2].
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Obrdzek 47 c, d: Laboratorni digestof s bypasem. Proudéni vzduchu je ovlivnéno nejen
nastavenim vysky uzaviraciho okna, ale také Zaluziemi v horni ¢dsti:
(c) pri otevieném okné (vlevo); (d) pfi uzavieném okné (vpravo) [2].
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U¢innost odséavéni ¢astic z ovzdusi je zavisla na tom, jak snadno Ize zménit trajek-
torii ¢astice pohybuijici se v ovzdusi. Z obrazku 48 je ziejmé, Ze nejlépe jsou od-
tahovanym vzduchem strhavany nejmensi ¢astice, zatimco ty vétsi maji tendenci
pohybovat se v plvodnim sméru, coz ma za nasledek to, Ze nejsou z kontamino-
vaného prostoru odstranény. Céstice s priméry od 200 nm do 300 nm podléhaji
difuzi minimalné, kdeZto vyrazné podléhaji setrvacnosti, a proto jsou tak snadno
transportovany pohybem vzduchu. Pohyb ¢astic pomoci difuze stéle vice nar(ista
a dominuje se zmensovanim prliméru ¢astice pod 200 nm, avsak difizni pohyb je
maly v porovnani s rychlostmi vzduchu ve ventilacnich systémech a nanocastice
jsou snadno zachytavany.

odsavani vyparu

/ zach ‘f_j't I\I

piiblizné :
? 1nm ® o.'
200 az J

vétsina
jemnych
pracha

mikro-

. méfitko
impakce

a intercepce

: bez
:zachyceni

Obrdzek 48. Schéma ucinnosti odsdvdni aerosol(i v zdvislosti na velikosti Edstic [10].

7.3.3 Cisténi vzduchu v uzavieném okruhu

Paklize neni z technologickych divod( vhodné na pracovisti provadét vyménu
vzduchu, je mozné zavést filtraci vzduchu v rdmci uzavieného okruhu. Toho se cas-
to vyuziva tehdy, kdyz privadény vzduch je pfilis znecistén a mohl by ohrozit kva-
litu vyrobkl ¢i kontaminovat prostiedi mikroorganismy (tzv. ultracisté prostory).
Nanocastice mohou byt z cirkulujiciho vzduchu Ucinné odstranovany nejriiznéjsi-
mi filtry, napt. HEPA filtry (maji U¢innost az 99,97 %) ¢i elektrostatické odlu¢ovace.
Pfi odstranovani aerosolovych ¢&astic se voli takové postupy, které maji nejvyssi
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specifickou ucinnost pro prevazujici velikostni skupinu kontaminujicich ¢astic (se-
dimentace, impakce, intercepce, difuze, elektrostatické zachyceni). | bézné filtracni
materidly umoznuji dosahovat relativné vysokych ucinnosti, aviak vzdy maji své
filtra¢ni minimum, tzv. filtra¢ni okno, které musime pfi navrhu daného zafizeni i
procesu zohlednit. V tomto ohledu se nejhiie z ovzdusi odstranuji ¢astice o pri-
méru cca 100 nm a to nezdvisle na jejich slozeni.

7.3.4 Monitoring kontaminace pracovniho ovzdusi

Monitoring kontaminace pracovniho ovzdusi aerosoly |ze provadét bud'u zdroje,
kde hodnotime emise, anebo v mistech, kde se vyskytuji pracovnici po vétsinu
smény a kde dochazi k jejich expozici (v takovém pfipadé hodnotime imise).

V pfipadé, Zze hodnotime emise, je nutné detekéni systém umistit do blizkosti
emisniho zdroje, kde obvykle sledujeme pouze prekroceni limitni koncentrace
dané latky v ovzdusi. Dojde-li k jejimu pfekroceni, vyda detekéni systém signal do
fidici jednotky, poptf. je aktivovan akusticky ¢i vizualni alarm. Naproti tomu méreni
kontaminace pracovniho ovzdusi, tedy stanovovani mnozstvi polutantu v misté,
kde jim mohou byt ohroZeni pracovnici, Ize provadét jak pomoci detektort s hla-
si¢i (pfi prekroceni nastavené limitni koncentrace) anebo pomoci automatickych
kontinualné pracujicich méficich systéma. Pro hodnoceni zavaznosti expozice pak
vychéazime ze srovnani hodnoty naméfené veliCiny a hodnoty pfisluiného expo-
zi¢niho limitu (v pfipadé chemickych latek se jedna o NPK-P a PEL?).

Pro nanocastice v ovzdusi vsak doposud nebyly Zddné expozi¢ni limity zavedeny,
coz tento zpUsob monitoringu zna¢né komplikuje. V listopadu 2005 navrhl ame-
ricky institut NIOSH nezdvazné prahové limitni hodnoty TLV® pro mikrometrické
Castice TiO, ve vysi 1,5 g.m>a pro nanodastice (tj. mensi nez 100 nm) ve vysi 0,1
mg.m?, Pfitom hygienicky limit pro celkovy inhalovatelny TiO, je doposud stano-
ven ve vysi 10 mg.m?, resp. pro respirabilni frakci ve vysi 3 mg.m=3. Tento vyrazny
rozdil jen doklada, jak nové poznatky o toxicité velmi malych castic, které jsme
ziskali v poslednich letech, zménily nase pfedstavy o nebezpecnosti nékterych
nanomateriald. O vétsiné z nich toho viak stdle mnoho nevime.

British Standards Institutions navrhl v roce 2007 také nékolik srovnavacich méfi-
tek a to pro Ctyfi typy nanomaterialG:

PEL = pfipustny expozi¢ni limit pro danou latku; TLV (Threshold Limit Value) =
= priimérné mnozstvi polutantu, jakému muze byt zaméstnanec vystaven 8 h denné
a pii 5-ti dennim pracovnim tydnu, aniz by mu polutant poskodil zdravi (obdoba PEL).

140



NANOBEZPECNOST

e pro karcinogenni a mutagenni latky a pro latky toxické pro reprodukci: re-
ferencni Uroven pro nanocastice je 0,1-nasobek hodnoty TLV stanovené pro
mikrometrické ¢astice téhoz materidlu (mg.m);

e pro nanovlakna: 0,01-nasobek limitu pro pocet vldken téhoz materialu
v.cm3;

e pro nerozpustné latky: referen¢ni Uroven pro nanocastice je 0,066-nasobek
hodnoty TLV stanovené pro mikrometrické astice téhoz materialu (mg.m);

e pro rozpustné latky: referen¢ni Uroven pro nanodastice je 0,5-ndsobek hod-
noty TLV stanovené pro mikrometrické ¢astice téhoz materidlu (mg.m=).

Kromé nékolika specifickych pfipadd, jako je napfiklad amorfni SiO, a saze, nejsou
k dispozici dostatecné toxikologické informace pro zavedeni limitnich hodnot pro
hodnoceni rizika spojeného s pracovni expozici. Pfi absenci téchto hodnot se pro-

expozice a prijmout princip predbézné opatrnosti.

Podle normy CSN EN 689 se méfeni imisni zatéZe z pracovniho prostfedi provadi
dvojim zplsobem. Jedna se o méfeni reprezentativni a méfeni v nejhorsim pfi-
padé. Reprezentativni méfeni se voli tehdy, je-li potfeba ziskat vérny obraz o expo-
zici polutantlim v pracovnich podminkach. Nejlepsi odhad expozice jednotlivce se
ziska odbérem z dychaci zény po celou pracovni dobu, avsak tento zpusob je po-
mérné obtizny a lze jej provadét pouze kampanovité. Také rozdéleni doby odbéru,
kterd je k dispozici, je vtomto pripadé tfeba uspofadat tak, aby byly pokud mozno
Uplné postizeny ty ¢innosti, o jejichZ vlivu na expozici je znamo nejméné. Pro zis-
kani prehledu o priibéhu expozice se méreni musi provadét po dostate¢ny pocet
dnl a béhem rlznych podstatnych pracovnich operaci. Je dilezité vzit v ivahu
i rizné epizody, béhem kterych se mohou expozi¢ni podminky ménit (nocni
a denni cykly, sezénni kolisani) [4]. V podminkach vétsiny pracovist je proto vhod-
néjsi pouzivat méreni v nejhorsim piipadé. Je-li totiz mozné jednoznacné identifi-
kovat epizody vétsich emisi, napt. v souvislosti s urcitymi pracovnimi ¢innostmi, je
také mozné monitoring provést tak, aby byly zachyceny tyto epizody, které budou
spojeny s nejvyssi imisni zatézi pracovnikl [4]. Skute¢né nejhorsi podminky tak
mohou ukézat kolisani koncentraci v ¢ase a prostoru a obvykle je vztahujeme na
celou pracovni dobu. Ze jisténych hodnot jsou pak definovana opatieni pro zavod-
ni preventivnélékarskou péci.

141



PETR A. SKREHOT, MARCELA RUPOVA

7.4 Organizacni opatieni

7.4.1 Administrativni prostiredky

Administrativni prostfedky pfedstavuji dodatecny pfistup, kdy jiné postupy nedo-
sahly cekavané drovné fizeni rizika, resp. jeho snizeni. Administrativni prostred-
ky nikdy nesméji zcela nahrazovat technicka opatfeni, ktera maji vyssi ucinnost,
protoZe nejsou zavisla na lidském jednani. Maximalni miru ochrany a prevence
Ize tedy dosdahnout zavedenim nejsofistikovanéjsich technickych opatreni, coz si
vsak zada vysoké finan¢ni naklady, které obvykle nejsou k dispozici. Proto se musi
technickd opatfeni kombinovat s opatfenimi organizacnimi, ktera vsak museji byt
sprdvné nastavena, fizena a vyhodnocovéna. K tomu slouzi administrativni pro-
stredky, jez zahrnuji mimo jiné i definovani strategickych aktivit a cilG, planovani
jednotlivych preventivnich c¢innosti (véetné zavadéni technickych opatieni), a prd-
béZnou kontrolu jejich ucinnosti.

7.4.2 Zkraceni expozicni doby

Zkréaceni expozi¢ni doby je nejcastéji spojovano s pracemi spojenymi se zvy$enou
fyzickou ¢i psychickou zatézi ¢i zatézi z pracovniho podminek (napf. prace v hor-
kych provozech, prace v chladu, fizeni vozidel apod.). U¢elem takového opatteni je
snizit zatéZz organismu vyvolanou expozici danému rizikovému faktoru a poskyt-
nuti prestavky pro jeho regeneraci. Timto zplsobem lze sniZit riziko a zdvaznost
potenciadlnich nezadoucich dlsledka.

7.4.3 Predbézna opatrnost

Princip pfedbézné opatrnosti nas vyzyva k tomu, abychom ocekévali moznou
skodu vzdy, je-li to mozné a provedli viechna dostupna opatfeni pro snizeni po-
tencialnich rizik. Tam, kde existuje védecky doklad nebo od(ivodnény predpoklad
o tom, Ze mlze dochdazet k ohrozeni lidského zdravi, by méla byt pfijata ochran-
na opatfeni, i kdyz neexistuje Uplna védecka jistota o tom, Zze mlze k nezddou-
cim dusledkiim dochézet. Princip pfedbéZzné opatrnosti je vsak potreba vnimat
jako prechodné feseni, jehoz aplikace je vhodna pouze po dobu, dokud nebudou
ziskany vsechny kli¢cové znalosti, které umozni pfijmout ekonomicky, technicky
i spolecensky optimalni opatfeni pro zajisténi bezpecnosti a ochrany zdravi (po-
tencialné) exponovanych osob.
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7.4.4 Skoleni a vycvik

Skoleni pracovnikl a zvy3ovani jejich povédomi o rizicich a jak jim pfedchéazet ma
klicovy vyznam. Toto Skoleni by mélo byt zaméfreno na viechny zaméstnance pfi-
chézejici do styku s nanoobjekty a nanomaterialy. Nejlepsi postupy v oblasti bez-
pecnosti se neustale méni, zejména v oblasti tak nové jako jsou nanotechnologie,
a proto by se nemély povazovat za jediné mozné a nejlepsi. Skoleni by tak mélo
byt pravidelné opakovano.
Vlastni $koleni zaméstnanctl by se mélo zaméfit na:
e zdravotni rizika;
e pozarnirizika a rizika exploze;
e preventivni opatfeni, kterd by méla byt dodrzena zejména pfi:
— produkci, nakladani, prevozu, baleni a skladovani produkt(,
— (CiSténi, udrzbé zafizeni a pracovisté,
— nakladani s odpadem,
— zacleriovani nanokompozitd;
e pouziti a udrzbu kolektivnich a osobnich ochrannych prostredk(;
pozadavky na zdravotni zpUsobilost zaméstnancd;
e informaci o znaceni produkt( a o obsahu bezpec¢nostnich list(.

7.4.5 Kontrolovana pasma

Pokud nepostacuji dostupna technickd opatfeni k omezeni nadmérné expozice
zaméstnance chemickym latkam nebo aerosolim na pfijatelnou miru, nebo exis-
tuje realné podezreni, ze stavajici Uroven expozice je pfilis vysokd, musi byt kon-
taminovany prostor vymezen kontrolovanym pasmem. Obecné se kontrolované
pasmo zfizuje pro praci s chemickymi karcinogeny kategorie 1 nebo 2, mutageny
kategorie 1 nebo 2 nebo latkami toxickymi pro reprodukci kategorie 1 nebo 2.

Velikost kontrolovaného pasma a rezim prace v ném se stanovi vzhledem k povaze
dané latky a jejimu mnozZstvi a to tak, aby doba expozice zaméstnance, ktery vyko-
nava v kontrolovaném pasmu nezbytné prace, byla zkrdcena na co nejmensi miru.

Kontrolované pasmo je nutné viditelné oznacit, stanovit a kontrolovat zdkaz jidla,
piti a koufeni na pracovisti, kde je riziko kontaminace. Pro pozivani jidla a piti je
nutné vyhradit zvlastni prostory. Zaméstnanci pracujici v kontrolovaném pasmu
musi byt vzdy vybaveni pracovnim odévem a osobnimi ochrannymi pracovnimi
prostfedky k zamezeni inhalacni expozice.
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7.4.6 Cistota na pracovisti

Pracovisté, kde se nakladé s nanomaterialy, by mélo byt fadné vymezeno a ozna-
¢eno. Pfistup by mél byt umoznén pouze pracovnikiim pfimo zapojenym do pra-
covniho procesu. Mista, kde mliZze dochazet k expozici nanomateridliim by méla
byt jasné identifikovédna a oddélena od tzv. ,Cistych” oblasti. Prichody mezi jed-
nou oblasti do druhé by mély byt vybaveny nezbytnymi zafizenimi na vyménu
osobnich ochrannych prostiedk(, pokud je to nezbytné. Méla by byt téz zvazena
instalace dvojitych Saten pfiléhajicich k oblasti ¢innosti, aby se zamezil kontakt ci-
vilnich odévu s pracovnimi odévy a zabranilo se tak moznosti kontaminace mimo
pracovni plochy (hygienickd smycka). Vsechna zafizeni a pracovni plochy by mély
byt zbaveny viech nahromadénych nebo uloZenych nanoobjektd. Zafizeni, pod-
lahy a pracovni plochy (které by mély byt vyrobeny pfednostné z neporézniho
materidlu) by mély byt pravidelné a peclivé ¢istény vlhkym hadrem a vysavacem
vybavenym vysoce Uc¢innym filtrem. Je tfeba se vyvarovat ¢isténi za pomoci tlako-
vého vzduchu, smetakl a kostat, aby nedochazelo k vifeni.

7.4.7 Osobnihygiena

Osobni hygiena je nedilnou soucasti kazdodenniho Zivota kazdého ¢lovéka. Ne-
méné dllezitd je i pfi prevenci rizik spojenych s expozici nanocaticim. Zvlasté
dermalni expozici Ize U¢inné predchazet ¢astym a dikladnym mytim rukou. P¥i-
tomnost umyvadel a sprchy na pracovisti, kde se s nanocasticemi naklada, je tak
naprostou nezbytnosti. Zvlast vyznamné je to v pfipadé nehody, kdy dojde k po-
trisnéni kiize pracovnika. Ackoli nemusi hrozit zadné akutni riziko, presto je nutné
v zajmu prevence provést rychlou a dokonalou ocistu nejen potfisnéného mista,
ale nejlépe celého téla. Zpusob provadéni dekontaminace je v takovém piipadé
totozny jako v pfipadé pottisnéni radioaktivni latkou.

Také Satstvo, resp. pracovni odév, je nutné udrzovat cisty a kontrolovat jeho nepo-
rusenost. Prlibéznd ocista odévu se musi vzdy provadét za mokra, takze pouzivani
vzduchovych trysek ¢i mechanického vyprasovani je nepfipustné, nebot dochazi
k sekundarni emisi ¢astic zpét do ovzdusi. Se Spinavym pradlem je nutné nakladat
jako s kontaminovanym predmétem, takZe je zakdzdno v ném vychdzet ¢i jej vy-
naset mimo vymezeny prostor nebo dokonce nosit doma. Také konzumace jidla
a piti v kontaminovaném pracovnim odévu stejné jako koureni je nepfipustné.

7.4.8 Lékarské preventivni prohlidky

Cilem lékafskych preventivnich prohlidek je zjisténi zdravotniho stavu zaméstnan-
chi. U¢elem téchto prohlidek je také posouzeni zdravotni zpusobilosti pro vykon
dané prace a vcéasné zjisténi ohrozZeni zdravi pracovnika pfi zméné pracovnich
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podminek. Proto je tfeba identifikovat komplexné viechny rizikové faktory nepfiz-
nivé ovliviujici zdravotni stav a to nejen faktory profesni, ale také faktory spojené
s nespravnym chovanim a zvyklostmi, nevhodnou zZivotospravou posuzované-
ho apod. Zhodnoceni uvedeného rizika musi byt vzdy doprovazeno praktickym
doporucenim napravy, jak smérem k posuzovanému konkrétnim doporucenim
a propagaci zdravého zpuUsobu Zivota, tak i smérem ke kolektivu doporucenim
k optimalizaci pracovnich podminek a pracovniho prostredi.

Rozlisujeme nékolik druh(i prohlidek v pracovné-lékarské péci (zdvodni preventiv-
ni péci) a to vstupni, periodické, fadové, mimoradné, vystupni a nasledné. Lhlty
periodickych prohlidek stanovuje po dohodé se zavodnim lékafem zaméstna-
vatel, ktery vychazi z obecné platnych predpist (napfiklad Smérnice ¢. 49/1967
Ministerstva zdravotnictvi) a doporuceni/rozhodnuti organt ochrany vefejného
zdravi (Krajskda hygienickd stanice). Zaméstnanci, ktefi jsou na pracovistich vysta-
veni zvlast nepfiznivym vlivlim pracovniho prostiedi, pfi nichz je zvysené ohrozeni
nemoci z povolani, primyslovymi otravami nebo jiného poskozeni zdravi, jsou po-
vinni podrobit se preventivni Iékafské prohlidce minimalné 1x ro¢né.

7.4.9 Rizeniprovozu a preventivni Gdrzba

PFi udrzbé zafizeni v prostredi, kde dochazi ke vzniku aerosolu a jeho sedimentaci
na horizontalni plochy, je nutné dbét zvysené opatrnosti, nebot mlze dochazet
k viteni prachu (resuspenzi), ¢imz mize dojit ke vzniku vybusné atmosféry (zejmé-
na u kovovych a organickych prach().

Udrzba je proces, ktery musi za¢inat pred zahajenim samotného Gkolu formou pla-
novani a stanoveni bezpecnych pracovnich postup(, a kon¢i poté, co byla prace
zkontrolovana a ukonéena. Ucast pracovnik(i a/nebo jejich zastupcl ve viech fa-
zich a aspektech tohoto procesu nejenze zvysuje jeho bezpecnost, ale také kvalitu
prace. Postupy vypracované ve fazi planovani pfi hodnoceni rizik je tfeba zavést
v praxi. Kromé vlastniho pracovniho postupu, pfi kterém nesmi dochazet k ne-
zadoucimu vifeni prachu, je napfiklad nutné také vypnout napdjeni zafizeni, na
némz se pracuje, a pouzit schvaleny systém odpojeni zafizeni. Je tfeba pfipojit vy-
strazny Stitek s uvedenim data a ¢asu zablokovani a se jménem osoby opréavnéné
zamek odstranit. Také je nutné vyloucit jiné osoby z prostoru, kde m{iZze dochazet
ke kontaminaci zvifenym prachem.

Pracovnici by méli v souladu s pracovnim planem ovérit, zda existuje bezpecna
moznost vstupu na pracovisté a jeho opusténi. Je nezbytné postupovat podle
pracovniho planu, a to i v pfipadé ¢asové tisné: zjednodusené postupy by mohly
byt velmi ndkladné a mohly by vést k Grazlm, zranéni nebo skoddm na majetku.
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Rovnéz je velmi dulezité mit na paméti, Ze i nerespektovani limitl vlastnich doved-
nosti a kompetenci mize mit za nasledek velmi vaznou nehodu.

Pfed zahajenim vlastnich praci museji byt pracovnici provadéjici udrzbu také infor-
movani o existujicich rizicich spojenych s moznou expozici nanomaterialim. Dale
je nutné je instruovat o bezpecnych pracovnich postupech a vybavit pfislusnymi
OOPP vcetné pokynu o jejich spravném pouzivani.

Provedenou prdci je po skonceni udrzby nutno zkontrolovat. Je tfeba zajistit, aby
byl kol proveden, predmét udrzby byl v bezpe¢ném stavu a veskery odpadni ma-
teridl byl odstranén. Je-li vie pfekontrolovano a prohlaseno za bezpecné, Ize pova-
Zovat ukol za splnény, odstranit zdmky a vyrozumét vedouci pracovniky a ostatni
zaméstnance. Poslednim krokem je vyhotoveni zpravy pro vedeni, v niz je popsa-
nd vykonana prace, véetné pfipominek k problémm, jez se vyskytly, a doporuceni
tykajicich se zlep3eni. V idedlnim pfipadé by toto mélo byt projednéno rovnéz na
schlizce se zaméstnanci, na niz se mohou pracovnici podilejici se na tomto pro-
cesu, jakoz i osoby pracujici v jejich blizkosti, vyjadfit k dané ¢innosti a predlozit
vhodné navrhy na zlepseni.

7.5 Osobniochrana

Vy$e zminéna opatieni ¢asto nebyvaji z technickych ¢i ekonomickych dlivod(i vzdy
dostupna, anebo neposkytuji poZzadovanou uroven ochrany. Proto je nutné volit
ochranu pracovnik(i pomoci osobnich ochrannych pracovnich prostiedkd, ktera
ma byt vzdy doplikovym prostiedkem pro prevenci rizik. V pfipadé nanocastic se
jedna o prostredky pro ochranu dychadel, ochranné odévy a rukavice.

Hermetické pracovni obleky se v soucasnosti obvykle pouzivaji pfedevsim v pro-
vozech, kde jsou nutné nejen v zajmu ochrany zdravi pracovnika, ale také pro mi-
nimalizaci kontaminace pracovniho prostfedi ¢clovékem (napt. Cisté prostory podle
ISO 14644). Tam, kde se pfedpoklada prace delsi nez jednu hodinu, je doporu¢eno
nosit jak prostiedky pro ochranu dychacich organd, tak i ochranné obleky.

7.5.1 Prostiedky pro ochranu dychacich organt

Pro snizeni expozice nanocasticim a nanomateriallim jsou v praxi naprosto klicové
prostfedky pro ochranu dychadel. RozliSujeme filtra¢ni polomasky laicky nazyva-
né respiratory, filtracni masky a ochranné prostfedky s pomocnou ventilaci. Filt-
racni polomaska zakryva nos, Usta a bradu a mlze mit vydechovaci ventilek (viz
obrdzek 49a, b). Zdkladnim predpokladem konstrukce polomasky je zajistit nale-
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Zitou tésnost na obliceji uzivatele pfi suché i vlhké pokozce a i pfi pohybu hlavou.
U¢innost filtrace se u respiratord oznacuje tfidami FFP1, FFP2, FFP3. Filtry proti ¢as-
ticim pfipojené k vhodné celoobli¢ejové masce ¢i polomasce anebo k prostiedku
s pomocnou ventilaci (viz obrazek 49¢) se podle ucinnosti filtrace déli do tfid P1,
P2, P3. Nejvyssi ucinnost maji vzdy vyrobky s indexem 3.

7.5.2 Ochranné odévy

Pro prace zahrnujici expozici (vyroba, manipulace, pfenos nanopraskd atd.) je
nutné vedle zékladnich prostfedkd pro ochranu dychacich orgdnl (polomasky,
masky), pouzivat také ochranné obleky. V hodné kontaminovanych prostorach se
mnohdy jednd i o kombinované prostiedky zajistujici hermetickou ochranu pra-
covnika, kdy jsou obleky pouzivany spolu se vzduchovymi maskami se stlacenym
vzduchem.

Ochrana povrchu téla napfiklad i béZnymi overaly z netkané textilie ma svGj smysl,
protoZe tento material vytvafi vysoce Ucinnou bariéru proti pronikani ¢astic (fun-
guje jako filtra¢ni materidl) a pfitom neobtézuje uzivatele a je levny. Proto se do-
porucuje pouziti obleku typu 5 (Tyvek), tj. jednordazové kombinézy s elastickym
limcem, zapéstimi a kotniky, bez zahybu ¢i ohybd, s klopovymi kapsami a také na-
vleky. Obdobné se doporucuje nosit priléhavé rukavice spolu s ochrannymi bryle-
mi poskytujici ochranu i ze stran (viz obrazek 49d). Tyto odévy by se mély udrzovat
Cisté a v dobrém stavu a mély by byt vycistény po kazdém pouziti, pokud nejde
o odévy jednorazové [22].

Jedna-li se o praci v kontrolovaném pasmu, musi byt ochranny odév ukladan na
misté k tomu urceném a fadné oznaceném. Po kazdém pouziti musi byt provede-
na kontrola, zda neni pracovni odév poskozen, a provedeno jeho vycisténi bez-
pecnym zplsobem. Je-li pracovni odév poskozen, musi byt pfed dal3im pouzitim
opraven. Bez kontroly a nasledné provedené opravy nebo vymény poskozené
cCasti (popt. celého obleku) nelze pracovni odév znovu pouzit. Pokud prani nebo
¢isténi pracovniho odévu neprovadi za téchto podminek zaméstnavatel sam, pre-
pravuje se k prani nebo cisténi v uzavieném kontejneru.
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Obrdzek 49a: Ochrannd polomaska, Obrdzek 49b: Ochrannd polomaska, ochranny
svdrecské rukavice a svdreci kukla odév a ochranné bryle (3M Cesko, s.r.o.).
(3M Cesko, s.r.0.).

Obrdzek 49c: Prostredky pro ochranu dychadel Obrdzek 49d: Filtracni
s pomocnou ventilaci, ochranné odévy a ochranné polomaska s vydechovym
rukavice (3M Cesko, s.r.0.). ventilkem, ochranny odév,
ochranné rukavice, ochranné
bryle a ochrana sluchu
(3M Cesko, s.r.0.).

148



8 MANAGEMENT RIZIK

8.1 Soucasny pohled na nova rizika spojena
s nanomaterialy

Studie ukazaly, Zze v nékterych pfipadech, kdy jsou nanomateridly prokazatelné
cytotoxické, mlze jejich velikost, geometrické a povrchové charakteristiky, pocty
¢astic a mérna plocha piimo ovliviiovat mozné zplsoby a stupné bunécné toxicity
[64]. Povrchova reaktivita nanocastic vsak mlze mit i pozitivni vyuziti. Kuptikladu
nano-hoficik a nano-zelezo byly s ispéchem pouzity pro degradaci bojovych che-
mickych latek pfi dekontaminacnich procesech [65].

Zajem o nanomateridly roste, coz postupné pfinasi stale nové produkty vyuzivajici
nanotechnologie. Jedna se o nové kosmetické pfipravky, cilené nosice chemote-
rapeutik a lékd, povrchové aktivni latky, biomedicinské systémy, biotechnologické
produkty a rlizné kompozitni vyrobky. Rozsah produktd nanotechnologii je, jak jiz
bylo uvedeno, nesmirné siroky a mize byt ¢lenén do rozli¢nych ¢asti charakterizu-
jicich jejich latkovou podstatu.

Evropska agentura pro bezpecnost a ochranu zdravi pfi praci (EU-OSHA) publiko-
vala v nedavné dobé fadu dokumentd, které reagovaly na novéa a v dané chvili
jesté nepoznana rizika (fyzikalni, biologicka, psychosocialni a chemicka) souvise-
jici s nakladanim s novymi materialy a latkami. Odborné komise pfi Evropském
parlamentu ve svych publikovanych materidlech aktivné reaguji na zmény vznik-
[é Sirokym uplatnénim a vyrobou nanomateridl(i [5]. Kromé nespornych pfinos(
uplatnéni nanomateriald ve vech oblastech primyslu vcetné zdravotnictvi, je
stdle nutné mit na zieteli mozné negativni vlivy na lidské zdravi a Zivotni prostiedi
s naslednym negativnim dopadem na celou spole¢nost. Toto je zakladni premisa
systému REACH a také zakladni predpoklad pro uspéch nanotechnologii pfi zava-
déni novych vyrobku na trh. Cilem regulacnich opatfeni v ramci EU je totiz zajistit
vysoky stupen ochrany lidského zdravi a Zivotniho prostiedi véetné podpory alter-
nativnich metod pro hodnoceni zdravotnich rizik nanomateriald.

Vy3e uvedené skutecnosti jsou zahrnuty do doporuceni americké US EPA, ktera ve
svém strategickém materidlu ,Nanomaterial Research Strategy” doporucila kon-
cept navrzeny Davisem a Thomasem (2006), ktery vychazi ze zakladniho postulatu,
Ze rizika spojena s nanomateridly jsou spjata s jejich celym Zivotnim cyklem. Davis

149



PETR A. SKREHOT, MARCELA RUPOVA

a Thomas proto doporucili, aby pfi odhadu ,nanorizik” bylo pfistupovano s maxi-
malni obezfetnosti a byly k nému vyuzZity vSechny dostupné néstroje a postupy,
zejména pak méfici a detekéni metody (z nichZ nékteré je nutné teprve vyvinout).
Schématicky tento koncept zachycuje obrazek 50.
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Obrdzek 50: Vzdjemné vazby, souvislosti a klicové informace potiebné pro kvalifikovany
odhad rizik souvisejicich s pouZivdnim nanomateridli zaloZeny na komplexni analyze viivi
prostiedi [356].

8.2 Priorizace opatieni pomoci metod Control Banding

Rizeni (management) rizik je integrélni soucasti kazdého Fidiciho procesu. Jedna
se o multifaktorovy proces, kterého by se mél zdcastnit multidisciplinarni tym. Je
to také proces trvalého zlepsovani, uplathovani predem navrzené strategie, postu-
pU a praktik pro neustalé zlepsovani Urovné bezpecnosti prace a ochrany zdravi
zaméstnanca.

Zakladnim predpokladem pro Uspésné fizeni rizika je znalost viech rizik, kterd mo-
hou mit nezadouci plsobeni na zdravi zaméstnanct. Proto je nutné rizika analy-
zovat a vyhodnocovat (viz vyse). V ndvaznosti na to je nutné navrhovat opatreni
pro omezovani nezadouciho plisobeni existujicich rizik, a také prabézné hodnotit
ucinnost pfijatych opatieni. Jednd se tedy o systémovy proces, ktery nikdy neusta-
vé a neustdle se cyklicky opakuje (viz Demingtv cyklus). Jak se vsak tohoto problé-

mu zhostit v nanotechnologiich?
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Vzhledem k mnoha nejistotam, které jsou nanomaterialim vlastni a pfi snaze
o jejich vycerpdvajici popis a charakterizaci, je uplatnéni ,konvencniho” pfistupu
pro management rizik nesmirné obtizné. Proto se postupné zavadéji tzv. Control
Banding metody (CB), které jsou pouzivany k posouzeni expozice v pfipadé, kdy
nejsou definovany limitni expozi¢ni hodnoty. Control Banding se tak stava na-
strojem nikoliv pro hodnoceni rizika, nybrz pro jeho fizeni, pficemz bere v tivahu
nejistoty tykajici se idajli o toxicité danych nanomateriald. Control Banding byl
plvodné vyvinut ve farmaceutickém priimyslu za Ucelem systémového pfistupu
pfi zajistovani bezpecnosti pracovnikd zapojenych do procest vyuZivajicich pro-
stavajicich informaci dostupnych z literatury a opira se o fadu zndmych skutec¢nos-
ti a predpoklad.

Existuje nékolik ndvodl pro Control Banding, z nichz nejcitovanéjsi jsou pfistupy
Mezinarodni organizace prace (ILO), francouzské agentury ANSES a australského
uradu Workplace Health and Safety Queensland. Na zakladé posouzeni dle kri-
térii prislusné Control Banding metody jsou vyrabéné/pouzivané nanomaterialy
zafazeny do skupin, jezZ slouZi k relativnimu srovnani s Urovni rizika zndmych ane-
bo podobnych latek ¢i materiald, pficemz se bere v ivahu mira expozice pro da-
nou pracovni pozici. Timto postupem se kvalitativni hodnoceni rizika porovnava
a kombinuje s kontrolni skupinou latek a posléze se navrhnou nezbytna minimal-
ni bezpecnostni a ochranna opatfeni odpovidajici pfedpokladané urovni rizika.
EU-OSHA konstatuje, Ze ,navrhovany nastroj je zejména vhodny pro malé a stfed-
né velké podniky, které nemusi mit nutné k dispozici veskeré metrologické charak-
teristiky pro nanomateridly, s nimiz nakladaji nebo podrobné toxikologické studie
potiebné pro radné provedeni rizikové studie”.

Podle ANSES maji metody Control Banding nasledujici omezeni:

e Tento nastroj je vhodny, aby byl aplikovan pouze v pfipadé rutinniho zacha-
zeni a manipulaci s nano-materialy na pracovisti a za bézného provozu.

e Je vhodny pro jakykoli typ nanomateridl(i, za pfedpokladu, ze doty¢nd
mnozstvi nejsou pfili§ nafedénd, anebo se nejednd o vylozené nadmérec-
né objemy.

o (B metodu Ize pouzit pouze k urceni potencidlniho ohrozeni zdravi. Tato
metoda se nezabyva stanovenim rizik a nefesi jind bezpecnostni rizika,
napr. pozar/nebezpedi vybuchu i rizika pro zivotni prostredi.

e Je nezbytné, aby uzivatel CB metody pro stanoveni rizik mél dostate¢né
znalosti a vzdélani v oblasti prevence rizik pfi praci s chemickymi latkami
(absolvent oboru chemie nebo toxikologie), nanovédach a nanotechno-
logiich. UzZiti CB bez patfi¢nych odbornych znalosti a kritického nadhledu,
muze vést k nespravnym zavér(im, pfip. chybnym predpokladiim, a tudiz
nevhodné volbé preventivnich opatieni, kterd by ve svém disledku mohla
vystavit zaméstnance vaznému ohrozeni zdravi.
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Jak jiz bylo uvedeno vyse, také Mezinarodni organizace prace (ILO) vydala svij do-
poruceny pfistup pro Control Banding pro hodnoceni zavaznosti ohrozeni nano-
materidly na pracovistich. Podle uvedeného pfistupu jsou pracovisté zafazovana
podle zdvaznosti expozice do 5 skupin (skupiny nebezpeci A aZ E). Toto rozdéleni
se provadi podle nebezpecnych vlastnosti pouzivanych nanomateridld, pficemz
ke kazdé skupiné je pfifazena pfislusnd priorita pro zavedeni preventivnich opat-
feni, a to podle mnoZstvi nanomaterialu, s nimz je na pracovisti nakladano (viz ta-
bulka 10). Bohuzel, neni doposud stanoveno, jaka kritéria budou pouZzita pro zafa-
zovani pracovist z hlediska prasnosti a mnoZstvi nanomateridlG a proto se vychazi
z kvalitativniho subjektivniho odhadu [44].

Tabulka 10: Matice pro urceni zdvaZnosti ohroZeni podle miry prasnosti a mnoZstvi
nanomateridlu na pracovisti [44].

nalﬂlr‘:az::‘r,ila’lu Nizka prasnost Stredni prasnost Vysoka prasnost
Skupina nebezpeci a
Malé 1 1 1
Stredni 1 1 5
Vlysoké 1 2 o
Skupina nebezpeci B
Malé 1 1 1
Stfedni 1 2 5
Vlysoké 1
Skupina nebezpeci C
Malé 1
Stfedni 2
Vysoké 2
Malé
Stfedni
Vysoké
Skupina nebezpeci E

4 (pro vSechny latky spadajici do skupiny nebezpeci E)
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Vystupem uvedeného pristupu je definovéni prioritnich preventivnich/bezpec-
nostnich opatfeni, kterd by méla byt zavedena pro jednotlivé kategorie zavaznosti
ohrozeni:

Vymeéna vzduchu, odséavani, ventilace

Méreni, organizacni opatreni, OOPP

Bariéry, ochranné prvky proti Sifeni emisi + 00PP
Specializované postupy, kombinace opatfeni

1
2
3
4

Daldi uvazovany pfistup ILO je zaloZzen na hodnoceni indexu expozice a indexu
dopadu (tj. zavaznost dlsledkll expozice na lidské zdravi) a slouzi k urceni priorit-
nich opatfeni uvedenych vyse (viz tabulka 11). Uréeni indexu expozice a indexu
dopadu se provadi prostfednictvim checklistu, ktery je v sou¢asnosti upravovan.

Tabulka 11: Ndvrh matice pro ureni prioritnich opatreni pro snizeni rizik podle indexu
expozice a indexu dopadu [44].

Index expozice
A B C D E
A 1 1 1 2 2
§ B 1 1 1 2 3
e | C 1 1 2 3 4
-]
5 D 2 2 3 4 4
=]
£ E 4 4 4 4 4

8.3 Strategie snizovani expozice nanomaterialiim

Vzhledem ke stévajicimu stavu poznani toxikologickych vlastnosti nanocastic, je
nutné dodrzovat pfistup predbézné opatrnosti, ktery jiz byl zminén vyse. Veskera
manipulace s nanomaterialy vdeho druhu se musi také provadét v dobre odvétra-
vané mistnosti nebo Iépe v digestofi, pfip. digestofi s recirkulaci vzduchu ¢i bypa-
sem. Odsavany vzduch musi byt filtrovan pres HEPA filtry, které jsou v soucasné
dobé jedinym cenové dostupnym filtra¢nim materidlem uspokojivé zachycujicim
vétsinu nanocastic. Podtlak v okoli dychaci zony nebo v pracovnich prostorach by
se mél udrzovat na Urovni 60 Pa. Odsavani by mélo byt schopno provést vyménu
vzduchu odpovidajici 6-ti az 12-ti nasobku celkového obsahu odvétravané mist-
nosti za hodinu. Evropské normy EN 1822-1 aZ EN 1822-5 doporucuji pouZiti vice-
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nasobné filtrace pfes HEPA nebo ULPA filtry. Rovnéz se uvazuje o moznosti oddé-
leni a zachyceni nanocastic pomoci termického precipitatoru. Viechna technicka
zafizeni by méla byt pravidelné kontrolovana a méla by byt ovéfovéna ucinnost
odsavani.

Soudasti preventivnich bezpecnostnich opatfeni jsou také organizacni opatieni
zahrnujici dozor nad pracovistém dobfe proskolenym specialistou nebo vedou-
cim pracovnikem. Pracovisté by méla mit zavedena kontrolovand pasma nebo
alespon opatteni zamezujici pfistup nepovolanych a fddné nechranénych osob.
Kriticka mista musi byt oznacena vystraznymi tabulkami nebo vhodnymi piktogra-
my upozornujicimi na pritomnost rizikovych latek - nanomaterial{i. Prace s vysoce
rizikovymi nanocasticemi se musi vykonavat pouze ve dvojicich.

V mimopracovni dobé musi byt pracovisté uzavieno. Pracovni rezim musi byt roz-
vrzen tak, aby dochézelo k expozici jen po nezbytné nutnou dobu. Zvlastnimu re-
Zimu podléhaji i Satny. Vhodnym opatfenim se musi minimalizovat riziko uvolfo-
vani nanocastic do okolniho prostfedi z ochrannych odévi pouzivanych v zénach
s pfedpokladanym vyskytem nanocéstic. Samoziejmosti je zakaz jidla, zvykani,
koufeni a piti na téchto pracovistich véetné uchovavani potravin. Vyrobené ¢isté
nanocastice nesmi byt vynaSeny mimo kontrolovanou zénu. Jako spravny priklad
se uvadi uchovavani 1 g uhliku v nano formé v kovovych naddobkéch, které zamezi
vzniku aglomerdtl vlivem statické elektfiny. Veskeré manipulacni plochy musi byt
vyrobeny z neporéznich material(i umoznujicich snadné ¢isténi. V odlvodnénych
pfipadech je rovnéz vhodné pfistoupit ke kontinualnimu monitorovani emisi po-
moci vhodnych zafizeni. Jako doporucend limitni hodnota pro mnozstvi emisi je
uvadén 1 pug.hod™.

Dulezitou soucasti preventivnich opatieni je spravné navrzeny systém neustalého
proskolovani zaméstnancl v oblasti nanobezpecnosti a novych poznatk( z obo-
ru a legislativnich pozadavcich. Naro¢nost a obsah Skoleni by mély byt voleny
s ohledem k pracovni pozici jednotlivych zaméstnancud. Soucasti pravidelnych
Skoleni maji byt také podrobné informace o bezpecnostnich listech pouzivanych
latek, o zavedenych pracovnich postupech a havarijnich planech a pfijata opatfeni
k zamezeni pozaru a vybuchu.

8.4 Strategie pridélovani prostiedki osobni ochrany

Na pracovistich, kde je riziko ohroZeni zdravi vdechovanymi nanocdsticemi, je nut-
né stanovit tfi bezpe¢nostni Urovné, které urcuji pouziti vhodného prostfedku pro
ochranu dychacich cest dle tzv. stanoveného respira¢niho faktoru (APF - assigned
protection factor) [106]. Pouziti jakéhokoliv typu polomasky predpoklada ovéreni
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jeji tésnosti a dostatecné prilnavosti ke tvafi, ktera je nejslabsim mistem pfi pouzi-
vani tohoto ochranného prostredku.

1) Pouziti ochrany dychacich cest s APF faktorem > 10 je nutné v pitipadé mani-
pulace s nanomateridly v uzavieném prostoru, pfi automatizovaném vyrobnim
procesu a v pfipadé, ze jsou nanomateridly pevné zachyceny v rlznych typech
pryskyfic. Ochrana dychacich cest v tomto pfipadé predstavuje pouziti oblicejové
polomasky (APF = 10) a jednorazové filtra¢ni polomasky (APF = 10).

2) Aplikace AFP s faktorem > 50 je nutna v pfipadé, ze se na pracovisti vyuziva
lokalni odsavaci systém. Jako osobni ochranny pracovni prostfedek se v tomto pfi-
padé pouziva celoobli¢ejova pryzova maska (APF = 50) nebo specidlni ochranna
maska se samostatnou ventilaci vzduchu (APF = 25).

3) V pripadé ¢innosti v prostfedi vysoce kontaminovaném nanocésticemi napf.
béhem (istici procedury nebo v pripadé sbéru a recyklace vyrobk( s nanoma-
terialy, je doporu¢ovana ochrana dychacich cest na Urovni APF faktoru mezi 100 az
1000. Takovéto ochranné opatreni je realizovano pouzitim celoobli¢ejové masky
s nucenou cirkulaci vzduchu a s hermetickym pretlakovym oblekem (APF = 1000).

Ve viech uvedenych pfipadech je samoziejmosti také pouzivani ochrannych ruka-
vic. Nejcastéji se jako materidl doporucuje nitril, latex, polypropylen nebo specialni
smésny polymer. Materidl pouzivanych rukavic musi byt volen s ohledem na druh
nanomaterialu. V opodstatnénych pfipadech je doporucovano pouzivat zdvojené
rukavice, které musi dobfe licovat k pracovnimu odévu (konci rukavu). Sundavani
kontaminovanych rukavic musi byt provadéno v zapnuté digestofi.

8.5 Bezpecnostni list

Dilezitym nastrojem Fizeni rizik poskytujicim soubor informaci o nebezpecich
a vhodnych postupech a opatfenich pfi nakladani s nanomaterialy je bezpec-
nostni list. Bezpecnostni list ma presné danou strukturu, kterou je mozné vyuzit
i pro nanomaterialy. Do jaké miry je tento nastroj dostatecné specificky pro popis
a spravné zachdzeni s materialy, které obsahuji nanomaterialy nebo jimi pfimo
jsou, je v sou€asné dobé jesté predmétem diskuzi. Napfiklad Svycarsky Statni se-
kretariat pro hospodafiské zélezitosti SECO vydal v roce 2010 pfirucku ke zpracova-
ni bezpec¢nostniho listu pro syntetické nanomaterialy [105].
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8.6 Bezpecnostniznaceni

PrestoZze se vieobecné nepfedpokladd, ze vsechny druhy nanomateridld musi
predstavovat riziko pro ¢lovéka a Zivotni prostiedi, je z dGvodl predbézné opatr-
nosti doporucovano fadné oznacovani nanoprodukt ¢i transportnich baleni pfi-
sluSnym vystraznym znacenim. Stavajici grafické symboly vyuZivané pro vyjadieni
nebezpedi (viz ISO 3864) rozliduji tfi symboly pro nebezpecné latky - latky radio-
aktivni, latky s biologickym ucinkem a latky toxické (viz obrazek 51). Symbol pro
tzv. nanotoxicitu vsak doposud nebyl oficidlné stanoven. Diskuse o potiebnosti
tohoto kroku jsou jiz vice méné uzaviené, otdzkou vsak zlstava, jaky symbol bude
zaveden.

A A 7

Nuclear hazard Biohazard Toxic hazard Nanohazard

Obrdzek 51: Stdvajici symboly pro rizika spojend s nebezpeénymi ldtkami dle ISO 3864.

Na internetu Ize nalézt fadu navrh(, které jiz byly podrobeny kritice laické i odbor-
né vefejnosti. Pro svou grafickou jednoduchost a vystiznost zvitézil u laické verej-
nosti navrh skotské graficky Shirley Gibson, ktery je uveden na obrazku 52. Nebylo
vsak doposud rozhodnuto, zda bude oficialné akceptovan ¢i nikoli.

NANO HAZARD

Obrdzek 52: Vitézny ndvrh pro vyjddreni nebezpecli nanotoxicity [43].
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8.7 Likvidace nezadoucich unik

Problematice zajistovani pracovniho prostifedi nanomaterialy je vénovana v pfi-
ruckach a pokynech vysoka dilezitost. Cetnost ¢isténi je zvolena podle druhu
provadénych ¢innosti, naptiklad bezprostfedné po provedené operaci, nékdy sta-
¢i jednou denné po ukonceni smény. Pro rutinni Udrzbu se doporucuje vysavac
specialné jen pro pouziti s HEPA filtrem (v Zddném pfipadé nepouzivat vysavac
bez tohoto filtru). Jedna-li se o pracovisté vyrabéjici nanomateridly s pyroforicky-
mi vlastnosti, musi se dbat vysoké ostrazitosti a pouzivat vysavace v nevybusném
provedeni. Obsluha vysavace musi pouzivat vhodny respirdtor napf. vybaveny
P100 filtrem. Mozné je uziti vihké textilie nebo jednorazovych ubrouskd. Pro volné
pracovni plochy a zafizeni citlivd na vihkost se pouzivaji elektrostatické ¢istici utér-
ky z mikrovlaken. Jako zvlhéovadla je mozno pouzit iso-propanol, vodu nebo jinou
vhodnou kapalinu zvolenou dle doporuceni nebo podle typu nanomaterialu. Musi
se vzit v Uvahu mozna reakce s kapalinou a nasledny vznik pozaru. Nedoporucuje
se uklizeni ofoukavanim volnych ploch stlacenym vzduchem kvili moznym pyro-
forickym vlastnostem a také kvdli viteni. Pfi veskeré manipulaci s nanomaterialy
si musi persondl chranit pokozku rukou dvojitymi nitrilovymi rukavicemi. Veskeré
nacini a nadoby se omyvaji v digestofi. Manipulace s nizko aglomerovanymi na-
nomaterialy se nedoporucuje provadét v lamindrnim boxu, ktery sméruje proud
vzduchu z HEPA filtrd pfimo na obli¢ej obsluhy. Nejvhodnéjsi jsou rukavicové
boxy, které spolehlivé zamezuji expozici jak prinikem pokozky, tak ptes respiracni
soustavu.

V ptipadé neocekavané nebo havarijni udalosti se postupuje podle pfedem vy-
pracovanych havarijnich postup(i. Rizeni naslednych operaci a dekontamina¢niho
postupu je svéfeno nejcastéji vedoucimu predmétného pracovisté. Kontaminova-
né Uzemi musi byt fadné viditelné oznaceno a musi byt pfijata opatfeni zabranujici
vstup na kontaminované pracovisté nepovolanym osobam.

V pfipadé drobného incidentu, kdy mnozstvi rozsypaného nanomateridlu nepfe-
vysi 5 mg, se nejdfive kontaminované misto zvlh¢i stfickou s vodou a setfe vihkou
utérkou nebo papirovym kapesnikem navlhéenym v mydlové vodé. Podobné pfi
rozliti do 5 ml tekutiny s obsahem nanocastic se tekutina nasaje do vhodného ad-
sorp&niho materidlu (sanacni tkaniny). Dekontaminace rozlité tekutiny by méla byt
provedena drive, nez misto incidentu uschne.
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9 Méreni aerosold v pracovnim ovzdusi
s durazem na nanocastice

9.1 Velikostni parametry méfenych aerosoli

Aerosol je souborem &astic obvykle zna¢ného poctu (102 - 10° v cm?®) o rliznych ve-
likostech (rozsah az 5 radu) a slozeni (tj. o rliznych fyzikalné-chemickych vlastnos-
tech). Stojime-li pfed Ukolem zmérit parametry tohoto souboru, je velmi neprak-
tické a nevhodné jej charakterizovat vypisem charakteristik jednotlivych ¢astic Ci
velikostnich skupin. Naopak, optimalni je urcit pocet (nebo povrch ¢ hmotnost)
¢astic ve vybranych velikostnich skupinach neboli stanovit velikostni distribuci
¢astic v aerosolu. Aby to vsak bylo jednoduse mozZné, je nutné definovat urcity
standardni velikostni parametr, ktery nebude zavisly na realné velikosti castice
(redlném praméru), jejim sloZeni, hustoté ¢i tvaru. Proto byl zaveden ekvivalentni
pramér [113].

Ekvivalentni primér je prdmér hypotetické kulové &astice o standardni mérné
hustoté (1000 kg.m=), ktera ma stejnou hodnotu mérené fyzikalni veli¢iny jako
sledovana castice. Tyto parametry jsou pro popis chovani ¢astic v ovzdusi zcela
klicové, protoze dokdazi aproximovat nékteré fyzikalni charakteristiky dané ¢astice.
Casto je pouzivan napf. aerodynamicky priimér. Ten ma,imaginarni” ¢astice, ktera
by byla slozena z vody a méla by v gravita¢nim poli Zemé stejnou padovou rych-
lost jako redlna ¢astice [111].

Vzajemny vztah redlného Dg a aerodynamického priiméru D, se odvozuje od pa-
dovych rychlosti zkoumané a standardizované ¢astice. Jsou-li si totiz tyto rychlosti
rovny a mame-li dvé kulové ¢astice, pak pro né plati vztah popsany rovnici 10:

ppCCDgDé = pOC;DpD;
(rovnice 10)
kde p je hustota sledované (p) a kulové standarizované (o) Castice, C_Cunningha-

mdv korekéni faktor (je funkci velikosti Castice) pro realny (D) a aerodynamicky
(Dp) pramér ¢astice.
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Nelisi-li se pfilis mérné hustoty méfené a standardni ¢astice a nebo je-li ¢astice
vétsi nez 1 um, pak pomér Cunnighamovych korek¢nich faktord je pfiblizné roven
1 arovnice 10 pro vypocet aerodynamického priiméru Castice D se zjednodusi na
vztah popsany rovnici 11:

Py

p g p
° (rovnice 11)

Z vyse uvedenych rovnic 10 a 11 vyplyva, Ze redlny a aerodynamicky prdmér ¢as-
tice se mohou velmi lisit v zavislosti na mérné hmotnosti ¢astice (hustoté materi-
alu, ktery jej tvori). Naptiklad se obecné predpokladd, ze priimérnd hustota ¢astic
mensich nez 1 um ¢ini 1,5 g.cm?. Aerodynamicky prliimér takové castice je tudiz
pfiblizné 1,22-krat vétsi nez jeji redlny primér [28]. Naopak ¢astice z materill
o malé hustoté (polystyren) se budou chovat jako ¢astice podstatné mensi. Diky
skutecnosti, ze nanometrické ¢astice jsou velmi porézni a ¢asto i duté, je vyse uve-
deny prepocet pro tuto velikostni skupinu zatizen velkou chybou [113]. Mérna
hmotnost takto malé &astice se totiz znacné rozchazi s hodnotou p, pro danou
latku, ze které je nanoclastice tvorena.

9.2 Pouzivané metody

S rozvojem fyziky a fyzikalni chemie bylo postupné vyvinuto mnoho metod
a technik dobfe vyuzitelnych pro stanovovani Sirokého spektra méfitelnych pa-
rametr( mikro- a nanoobjektU. Nékteré z nich jsou urceny pro méfeni v kapal-
ném prostredi; jiné umoznuji méfit parametry aerosolu (tj. ¢astic rozptylenych
v plynném médiu) a k dispozici je také celd fada metod pro méreni v pevném
skupenstvi, napfiklad na filtru ¢i desti¢ce. Kazda technika vyuziva jiné fyzikélni
principy, coz pfi jejich kombinaci umoZnuje ziskavat pomérné spolehlivé a zaji-
mavé vysledky. Kazdd metoda ma viak sva omezeni, at uz se jednd o velikostni
rozsahy castic, pro které je dané méreni z fyzikalnich divodd mozné provadét,
nebo o interferenci, kdy jsou namérené hodnoty zatiZzeny chybou stanoveni.

V soucasnosti existuji kromé nepfimych metod také metody umoziujici pfima sta-
noveni rlznych parametr(i a to v realném case. K dispozici jsou jiz i systémy posta-
vené na kombinaci rliznych méficich (fyzikalnich) principl umozhuijici vizualizovat
stanovované ultrajemné ¢astice, urcovat jejich granulometrické struktury a tvaro-
vé charakteristiky ¢i provadét neinvazivni chemickou analyzu. Na obrazku 53 jsou
uvedeny nékteré z pouzivanych metod, které jsou zakladem celé fady pfistroju Ci
detekénich technik [1].
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Pro méfeni suspendovanych castic ve vnitinim prostredi véetné pracovniho se
v soucasnosti vyuzivaji v hygienické praxi dva zakladni postupy, a to nepfima gra-
vimetricka stanoveni po zachytu castic aerosolu na filtru a pfimé kontinudlni po-
stupy [36]. O hlavnich metodach pro méreni aerosolli v pracovnim ovzdusi s dlra-
zem na nanocastice bude blize pojednano v nasledujicich kapitolach.
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Obrdzek 53: Schéma metod pouZivanych pro méreni [1].

9.2.1 Meéreni na principu urychleni aerosolovych ¢astic
v proudu vzduchu

Zafizeni, ve kterych jsou Castice separovany z proudu aerosolu prekazkou, posta-
venou proudu do cesty se nazyvaji impaktory. Principem impakce je urychleni
proudu vzduchu priichodem zdzenou kruhovou nebo obdélnikovou tryskou s na-
slednym ostrym zakfivenim jeho drahy (viz obrazek 54). S proudem vzduchu jsou
v trysce rovnéz urychleny aerosolové ¢astice. Mens3i z nich kopiruji drahu proudnic

vzduchu. Vétsi ¢astice pak, diky své vétsi setrvacnosti, pfi zméné sméru z proudu
vzduchu vylétaji a narazeji na impak¢ni desku, kde jsou zachyceny.

Nejcastéji jsou pouzivany impaktory separujici velikostni frakce PM1, PM2.5

aPM10, popt. PM4, které jsou bézné pouzivany pro selekci na vstupu do velké ¢asti
méficich zafizeni.
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Obrdzek 54: Princip impaktoru [111].

Integrdlni odbérovd zarizeni

Pfi méfeni aerosolt pomoci integralnich odbérd dochazi k zachytu aerosolovych
Castic predem separované frakce na filtra¢nim médiu. Jedna se o nejbéznéjsi me-
todu zachytu pfi vzorkovani aerosolovych ¢astic. Zachyt na filtru je rovnéz oby-
¢ejné pouzivan k cisténi vzduchu a dalsim aplikacim. Odbéry na filtry jsou jedno-
duchou, univerzalni a ekonomickou metodou. Ackoli jsou hlavni principy zachytu
¢astic na filtru (impakce, intercepce, difize) dobfe znamy, komplexné se jedna
o velmi slozity proces a existuje jesté mnoho pfedmétl vyzkumu v této oblasti.

Pfi odbéru je vzorek ovzdusi prosavan pres separacni hlavici za standardniho
a konstantniho pritoku. Hmotnostni koncentrace suspendovanych ¢astic se sta-
novi gravimetricky, tj. po pfepoctu rozdill hmotnosti exponovaného a neexpono-
vaného filtru na odebrané mnozstvi vzorku vzduchu [36]. Gravimetrické stanoveni
se pouziva jako referenéni metoda.

Filtr pro odbér vzorku muze byt rzného typu (textilni, vlaknity, membranovy, ...)

a s rznou hustotou vyplné (resp. porozitou). Pojem hustota vyplné znaci pomér
objemu vldken nebo membrany filtru k jeho celkovému objemu nebo také zapl-
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nénost (celistvost). Porozita je pomér objemu mezer ve filtru k jeho celkovému ob-
jemu (1 - hustota vyplné) [336]. Volba vhodného filtru zavisi na pfedpokladanych
charakteristikach odebiraného aerosolu a na konkrétnich pozadavcich na méfeni.
Zohlednéna by méla byt rychlost a celkovy objem prosavaného vzduchu, pfedpo-
klddana koncentrace, velikost a tvar aerosolovych ¢astic, vihkost, popf. planované
nasledné chemické analyzy zachycenych ¢astic apod. Naptiklad pro submikronové
Castice jsou, pfi nizké koncentraci aerosold, nejekonomictéjsi volbou vlaknité fil-
try. O vyhodnoceni vzorku gravimetrickou metodou je déle podrobnéji pojednano
v kapitole 9.8.2.

Kaskddni impaktor

Kaskadni impaktor je také zaloZen na principu impakce. Stanovuje hmotnostni dis-
tribuci aerosolu separaci aerosolovych ¢astic podle velikosti jejich aerodynamic-
kého prliméru. Sklada se ze série nékolika po sobé nésledujicich sbérnych pater
s konkrétnimi charakteristickymi mikroclonami. Kazdé patro tak zajistuje zachy-
ceni ¢astic v presné definovaném velikostnim intervalu, coz umoziuje ziskani se-
parace jednotlivych velikostnich frakci. Grafické zndzornéni principu kaskadového
impaktoru je uvedeno na obrazku 55a [337].
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Obrdzek 55a: Princip tristupriového Andersenova  Obrdzek 55b: Andersentv kaskddni
kaskddniho impaktoru [337]. impaktor [340].
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Jednotliva patra kaskadniho impaktoru jsou sloZzena ze sady kruhovych nebo ob-
délnikovych trysek umisténych nad impakénim talifem. Aerosolové ¢astice jsou,
stejné jako u jednopatrového impaktoru, v trysce urychleny. Mensi ¢astice jsou
neseny proudem vzduchu do dalsiho patra, zatimco vétsi ¢astice maji vétsi setr-
vacnost, vylétavaji tedy z proudu vzduchu a nardzi na impak¢ni talit, kde jsou zadr-
Zeny na olejové nebo tukové vrstvé [336, 337].

Kaskadnich impaktor(l existuje vice druhd, napf. Bernerlv impaktor, impaktor
MOUDI, Andersenlv impaktor (viz obrazek 55b). Nejcastéji se skladaji z 5 az 10
pater, pficemz posledni patro pro nejjemné;jsi ¢astice mlze byt schopno na svém
filtru zachytavat aerosolové c¢astice o aerodynamickych primérech az v nanomé-
ritku [31].

V zavislosti na modelu mUze byt kaskadni impaktor pouzit pro statické vzorkovani
aerosold nebo pro dynamické (osobni) vzorkovani. Kromé toho je mozné podrobit
¢astice usazené na vsech patrech dal$im analyzam, napfiklad pro ziskani informaci
o krystalické strukture nebo pro stanoveni chemického slozeni ¢astic atd.

Elektricky nizkotlaky impaktor (ELPI)

Pristroj ELPI (Electrical Low Pressure Impactor) slouZi k online méfeni koncentrace
poctu ¢astic v ovzdusi a soucasné poskytuje informaci o velikostni distribuci ¢astic
od 7 nm do 10 um. Jde o nizkotlaky kaskadni impaktor, ktery je schopen separovat
¢astice s mensim aerodynamickym primérem, nez kaskadni impaktory pracujici
pfi atmosférickém tlaku. Pocet ¢astic deponovanych na sbérnych patrech ELPI se
zjistuje méfenim elektrického proudu. Céstice aerosolu jsou na vstupu do zafize-
ni nabity koronarnim vybojem. Tento naboj je poté neutralizovan depozici ¢astic
na jednotlivych sbérnych patrech. Méfeni elektrického proudu na kazdém patre
umoznuje urcit pocetni koncentrace c¢astic dané velikostni skupiny. Je-li znam
vztah mezi poctem elektrickych nabojl kazdé ¢astice a jejim zndmym priimérem,
Ize spocitat distribuci velikosti ¢astic. Je tfeba poznamenat, Ze neodmyslitelnym
parametrem je také hustota ¢astic (gravimetricky faktor), kterd spolu s ndbojem
ovliviiuje misto dopadu kazdé z nich. Tato vlastnost je nicméné v priimyslovém
prostfedi malokdy znama.

ELPI umozriuje monitorovat distribuci velikosti ¢astic v redlném case, coz je vyho-
dou. Hmotnost méficiho systému viak znacné omezuje jeho pouziti vylué¢né na
statické vzorkovani. Stejné jako u ostatnich impaktor( mohou byt vzorky z kazdé-
ho impakéniho patra podrobeny naslednym chemickym analyzam. Tato moznost
je velmi uzite¢na zejména pro posledni Ctyfi patra zachytavajici aerosolové ¢astice
v nanometrickém méritku [30, 350].
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Oscilacni mikrovdhy (TEOM)

Existuje nékolik pfistroju, které umoznuji méfit hmotnostni koncentrace aerosol(
tvofenych pfevazné ultrajemnymi ¢asticemi, avsak tato velic¢ina je obvykle stano-
vovana na zadkladé numerického prepoctu z hodnoty celkového poctu detekova-
nych &astic. Paklize potfebujeme znat s maximalni pfesnosti hmotnostni charakte-
ristiky stanovovaného aerosolu, je nutné vyuzit principd gravimetrickych metod
[111]. Vétsina téchto metod ale obvykle umoznuje stanovit hmotnostni koncent-
raci aerosolu nasledné az po deponovani urcitého mnozstvi hmoty na filtru. Jed-
nim z mala citlivych pfistroj, které Ize pouzit pro méreni hmotnostni koncentrace
ultrajenych aerosolll v redIném case na pracovisti, jsou oscila¢ni mikrovahy - Tape-
red Element Oscillating Microbalance (TEOM).

Toto automatizované zafizeni je schopno v podstaté okamzité a neustéle sledovat
hmotnostni koncentraci ¢astic. PFistroj se sklada z kdnické ¢asti, coz je dutd ocelo-
va nebo sklenénd zuzujici se trubice, na jejimz konci je pfipevnény filtr, na kterém
se pfi méfeni deponuje aerosol (viz obrazek 56b). Tlustsi ¢ast konické trubice je
pevné pfichycena a zuzeny konec s filtrem pii¢né kmita s frekvenci nékolika stovek
hertzd. Naakumulovana hmota aerosolu pak snizuje rezonancni frekvenci zafize-
ni, jejiz velikost je nepfimo Umérna hmotnostni koncentraci aerosolu. Frekvence
oscilace konického elementu je sledovana elektronicky s kladnym nastavenim
zpétné vazby. Tato konfigurace vraci zpét do systému pravé takové mnozstvi ener-
gie, které zajisti pfirozenou frekvenci oscilace trubice. Frekvence se snizuje podle
mnozstvi aerosolu, které se akumuluje na filtru. Oscila¢ni trubice a filtr se udrzuji
pfi konstantni teploté 50 °C, aby byly odstranény tékavé latky [338, 339]. Princip
oscila¢nich mikrovah TEOM je zobrazen na obrazku 56a. Jejich nevyhodou je jejich
velikost a hmotnost, kterd je predurcuje jen k pouziti ke statickym analyzam. Nej-
Castéji jsou vyuzivany jako referencni pfistroj stanic monitorujicich kvalitu venkov-
niho ovzdusi (imisni monitoring).
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Obrdzek 56a: Schéma oscilacnich mikrovdh Obrdzek 56b: Konickd vibracni trubice
TEOM [111]. oscilacnich mikrovdh TEOM [341].

Beta prachomér

DalSim automatickym online zafizenim, které dokaze méfit hmotnostni koncent-
raci rdznych frakci aerosolu, je beta prachomér. Zde jsou &astice, jako u mnohych
zatizeni, nejprve separovany a nasledné je pozadovana velikostni frakce depono-
vana na filtr, ktery se nachazi mezi beta zaficem a detektorem beta zafeni. Hmota
deponovanych ¢astic je uréena jejich schopnosti zeslabovat intenzitu beta zéreni.
Princip beta prachoméru je graficky znadzornén na obrazku 57 [339].
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Obrdzek 57: Schéma beta prachoméru [111].

9.2.2 Méreni na principu difaze

Difuze je proces rozptylovani se ¢astic v prostoru na zékladé difuzniho gradientu.
Veskeré latky, tedy i aerosolové ¢astice, maji tendenci pfechazet z prostfedi se svou
vyssi koncentraci do prostiedi s nizsi koncentraci. Pfirozenou vlastnosti latek je,
Ze pokud se jeji ¢astice mohou pohybovat, tak se rozptyluji do celého prostoru,
kterého mohou dosdhnout. Postupné tak ve vsech jeho ¢astech vyrovnaji svou
koncentraci s cilem dosdahnout energeticky nejvyhodnéjsiho stavu. Difuze, kon-
krétné pohyb na zakladé Brownova pohybu, je hlavni hybnou silou nejjemnéjsich
aerosolovych castic. Oba procesy jsou charakterizovany difuznim koeficientem
a rovnéz se jich vyuziva pfi méfeni nanocastic.

Difizni baterie

Difuzni baterie je aerosolovy spektrometr pouzivany pro méfeni ¢astic ve velikost-
nim rozmezi 1 az 200 nm. Pocetni distribuce je méfena na zakladé difuzni ztra-
ty ¢astic v systému kanalkl. Aerosolové ¢astice, diky Brownovu pohybu, narazeji
a nasledné ulpivaji na sténach kanalka, pficemz klicovymi parametry jsou difuzni
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koeficient castic, délka difuzni baterie a objemovy pritok aerosolu (resp. plocha
kanalku a rychlost pratoku aerosolu) [111]. DuleZitou podminkou pfi méfeni je la-
minarni tok proudu vzduchu.

Diftzni baterie mohou byt rGznych typ(, napfiklad v podobé soustavy trubic,
nebo paralelnich desek, popfipadé obdélnikovych kandl{. V praxi se také vyuziva
sitovych diflznich baterii [336]. Jednotlivé typy jsou zndzornény na obrazku 58.

Tri typy difuznich baterii. (a) soustava trubic
(b) paralelni desky nebo obdélnikové kanaly (c) sito

Obrdzek 58: Tri typy difuznich baterii. (a) soustava trubic (b) paralelni desky
nebo obdélnikové kandly (c) sito [111].

Velkou nevyhodou difuznich baterii, oproti impaktortm, je ostrost jejich ,Cut-off
diametru”. Tzv.,mezni priimér ¢astice” (Cut-off particle diameter) je velikost ¢asti-
ce, kterd ma stejnou pravdépodobnost (50%), Ze separacnim stupném projde, jako
Ze se na ném zachyti. Nékdy se také nazyva d, [336]. Pribéh zavislosti Ucinnosti
zachytu na velikosti ¢astic u difuznich baterii neni tedy tak ostry, jako u impaktor(
a,,Cut-off diameter” mé rozsah az jednoho fadu (viz obrazek 59), coz se odrazi na
presnosti separace ¢astic.
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Obrdzek 59: Zdvislost ticinnosti zdchytu na velikosti cdstic pro difuzni baterii z paralelnich
desek (tricet kandld, kaZdy 8x0.1x20 cm) pfi tfech hodnotdch pratokd [111].
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9.2.3 Méreni vyuzivajici foretické jevy

Dalsi z moznosti méreni aerosolovych castic je vyuziti foretickych jeva. Mezi fo-
retické jevy patii zejména termoforéza, fotoforéza a difuzoforéza. Termoforéza je
pohyb &astic v teplotnim gradientu, tzn. z teplejsi do chladnéjsi oblasti. V oblasti
vyssi teploty maji molekuly vétsi kinetickou energii, takZze pfi ndrazu na povrch
Castice z této strany udéluji ¢astici vétsi impuls nez molekuly, které do ni narazeji
z opacné, chladnéjsi strany [114].

Fotoforéza predstavuje pohyb ¢astic vyvolany nesymetrickou absorpci svétla
uvniti ¢astice, zpisobeny osvétlenim &astic z jedné strany. Pficinou fotoforézy je
rozdilna teplota na osvétlené a neosvétlené strané castice - jde o zvlastni pfipad
termoforézy. RozloZeni teploty uvnitt ¢astice zavisi na jejich rozmérech, tvaru, pri-
svitnosti i na indexu lomu, takZze maze byt zna¢né rozdilné. Neprasvitné ¢astice se
obvykle pohybuji ve sméru svételného paprsku (kladna fotoforéza). U priisvitnych
¢astic mUze byt pozorovana i negativni fotoforéza, protoze paprsky lamajici se v
castici, mohou zahfivat jeji zadni sténu vice nez pfredni, obracenou ke zdroji svétla
[114].

Difuzoforéza je pohyb ¢&astice vlivem koncentra¢niho spadu (gradientu) nékteré
slozky plynné smési [336]. Vzhledem k tomu, Ze méfeni na zakladé foretickych jev(i
neni v praxi pfili$ vyuzivano, nebudou zde déle uvadény zadné konkrétni méfici
pfistroje.
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9.2.4 Méreni na principu kondenzace

Kondenzace (kapalnéni) je opakem vyparovani. Jedna se o skupenskou preménu,
pii které se plyn méni na kapalinu. Je to zékladni proces vzniku a rlistu aerosolo-
vych ¢astic v pfirodé. Pfi kondenzaci dopada na povrch ¢astice za jednotku ¢asu
vice molekul pary, nez jej opousti. Tento proces vede k jejimu rlstu, ¢ehoz se v pra-
xi vyuziva pfi méfeni aerosolovych ¢astic submikronové velikosti [336].

Kondenzacni éitaé édstic (CPC)

Kondenzadni ¢ita¢ ¢astic umoznuje urcit koncentraci poctu nanocastic ve vzorku
vzduchu pomoci laserové detekce. Pro Uspésnou detekci optickym rozptylem svét-
la, ¢astic s primérem mensim nez 100 nm, je potfeba, aby tyto ¢astice tzv. uméle
Jvyrostly”. Toho Ize dosahnout tak, Ze vzorek aerosolu vstoupi do komory presyce-
né parou alkoholu (1-butanol ¢i 1-propanol) nebo vody. Zde z divodu adiabatic-
ké expanze péra na Casticich, jako na kondenzacnich jadrech, kondenzuje tak, ze
narostou priblizné na 10 um v prdméru. S pouzitim nejcitlivéjsich pfistroju je pak
pomoci tohoto rlistu ¢astic mozno detekovat i ¢astice o velikosti dvou nanometri
v priméru. V zavislosti na typu pfistroje, je mozno méfit koncentrace od 10* do 10’
castic.cm. Princip CPC je uveden na obrazku 60 [111, 342, 343].

kondenzator

vzrostla nanoéastice (10°C)
zasobnik butanolu
odvod
vzorkovany vzduch kondenzatu

nanocastice

-saturaitor |"3-..’;;’-CJ

Obrdzek 60: Schéma kondenzacniho Citace Edstic (CPC) [343].
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Kondenzacni ¢itac ¢astic méri kompletni vzorek aerosolu bez rozliseni mezi rlizny-
mi velikostmi ¢astic. Nej¢astéji jsou tyto pfistroje pouzivany k monitoringu ¢istych
mistnosti. Pro Cisté mistnosti jsou navrzeny standardy v jednotkach koncentrace
poctu nanocastic. Velikost a hmotnost zafizeni omezuje jejich vyuziti pfedevsim
pro Ucely environmentalniho vzorkovani. Ale existuji i prenosné verze téchto pfi-
stroju, které se daji drzet v ruce. Lze je pouzivat jako ndastroj pro detekci zdroju
ultrajemnych &astic trvale lokalizovanych na jednom misté ¢i docasné existujicich.
Maximalni méfitelna koncentrace téchto pfistrojli se pohybuje mezi 1-10°az 5-10°
¢astic.cm.To znameng, ze jsou vhodné pro pouziti v situacich, kdy je nepravdépo-
dobné, Ze tyto hodnoty budou prekra¢ovany [338].

9.2.5 Méreni na principu pohyblivosti v elektrickém poli

Pristroje tohoto typu vyuzivaji pfi svém méfeni tzv.,Elektrické pohyblivosti“ neboli
+Elektrické mobility” ¢astic. Elektrickd pohyblivost je schopnost ¢astic pohybovat
se v externim elektrickém poli. Jedna se o vlastnost aerosolové ¢astice, ktera urcuje
jak velké konecné rychlosti dosédhne v elektrickém poli jednotkové sily [336].

Skenovaci tridi¢ pohyblivosti cdstic (SMPS)

Zvlastni skupinou pfistrojli jsou skenovaci tfidice pohyblivosti ¢astic (Scanning
Mobility Particle Sizer — SMPS). Jedna se o velice sofistikovany méfici systém, ktery
dokaze méfit velikostni distribuci ¢astic. Sklada se ze zafizeni pro velikostni klasi-
fikaci ¢astic na zakladé jejich pohyblivosti — EC (Electrical aerosol classifier) spoje-
nym se zafizenim pro méfeni poctu ¢astic - CPC (Condensation Particle Counter).
Principem méfeni systému SMPS je, Ze Elektricky tFidi¢ (klasifikator) aerosol(i (EC)
nejprve vybere interval velikosti ¢astic vzorkovaného aerosolu a Kondenzacni ¢itac
¢astic (CPC) nasledné tyto roztridéné castice spocitd. Elektricky klasifikator se skla-
da z Neutralizéru a Diferencidlniho tfidi¢e pohyblivosti ¢astic (DMA - Differential
Mobility Analyse). Pfed vstupem do DMA musi byt ¢astice v Neutralizéru neutrali-
zovany za pomoci radioaktivnich beta zarich (°Kr, *'Am), aby mohlo byt dosazeno
rovnovazného stavu nabiti. Samotna selekce c¢astic uvniti DMA probiha v elektro-
statickém poli mezi koncentrickymi elektrodami. Pouze ¢ast z nich, se ziskanou
elektrickou mobilitou, se pohybuje dale po trajektorii a dosdhne vystupu. Skeno-
vani elektrického pole pak umoznuje vybér riznych velikosti ¢astic k naslednému
sestaveni distribuce velikosti ¢astic. Pouze ¢astice urcité velikosti resp. pohyblivos-
ti se dostanou do uzkého vystupniho prostoru ve spodni ¢asti vnitini elektrody
a jsou jako monodisperzni proud detekovany pomoci CPC. Elektrické pole se stale
zvétsuje, tak aby se dosahlo pozadovaného velikostniho spektra. [32]. Cely systém
SMPS je pIné automatizovany. Schéma DMA ukazuje obrazek 61.
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Obrdzek 61: Schéma Diferencidlniho tridice pohyblivosti cdstic (DMA) [111].

V soucasné dobé existuje nékolik druhu pfistroji od rlznych vyrobc(l. Viechny
ve své podstaté funguji stejné. Nejdokonalejsi verze jsou schopny pocitat ¢astice
o prdméru 1 nm az 1000 nm [338], pfi postupnych zméndach napéti na DMA od
20 V do 10 kV. Znacna velikost a hmotnost tohoto pfistroje omezuje jeho pou-
Ziti pouze pro statické vzorkovani, nicméné néktefi vyrobci jiz nabizeji varianty
o hmotnosti okolo 10 kilogram{, které Ize pfevazet v mobilnich transportnich bo-
xech. V nékterych evropskych zemich oviem pfitomnost vnitfniho zdroje radioak-
tivity omezuje pouziti SMPS v laboratofi [30]. V CR je pro provoz tohoto zafizeni
nutné ziskat pfislusné opravnéni od Statniho Uradu pro jadernou bezpeénost.

9.2.6 Méreni na zakladé optickych vlastnosti

Pristroj vyuZivajicich pro svd méreni optickych vlastnosti aerosolovych ¢astic je
opét celd rada. Pracuji bud na principu absorpce, nebo rozptylu svétla ¢asticemi.
Paprsek svétla je priichodem castici zeslabovan (pohlcovan) v zavislosti na ma-
teridlu a velikosti ¢astice. Castice mohou absorbovat pouze svétlo uréité vinové
délky (tedy jen nékterou barvu) nebo celé spektrum. Rozptyl svétla je slozity jev,
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pfi kterém zareni dopadajici na ¢astici je s rliznou intenzitou rozptylované do riiz-
nych smérd. Intenzita rozptyleného svétla zavisi zejména na poméru vinové délky
zareni a priméru ¢astice, Uhlu pozorovani a indexu lomu ¢astice. Rozptyl je vel-
mi citlivym nastrojem pro méfeni koncentrace aerosolU a velikosti ¢astic. Signal
méfitelného rozptyleného svétla vytvafi jednotlivé &astice o velikosti nad 100 nm,
nelze jej tedy pouzit pro detekci nanoaerosoll a proto zde nebudou jednotlivé
metody méfeni popisovany detailnéji, tak jako v ostatnich kapitolach [111].

Pristroje, které méri mnozstvi svétla rozptyleného oblakem &astic, a to zpravidla v
uzkém rozsahu Uhl{ dopadu svétla, se nazyvaji fotometry. Nefelometry pak méfi
mnozstvi svétla rozptyleného oblakem &astic v Sirokém rozsahu Ghld dopadu svét-
la. Optické ¢itace (jednotlivych) ¢astic (Optical particle counter — OPC) jsou spekt-
rometry pro méreni velikosti aerosolU, které rozlisuji ¢astice podle mnozstvi svétla
rozptyleného kazdou ¢astici [336].

Hlavni vyhodou optickych metod méfeni je jejich vysoka citlivost, minimalni ovliv-
néni méfeného aerosolu (nedochazi k fyzickému kontaktu s ¢asticemi) a poskyto-
vani okamzitych informaci. Jsou tedy vhodné pro kontinualni monitoring. Jejich
nevyhodou, v€etné omezeni pouZiti pouze pro &astice o velikosti nad 100 nm, je,
Ze rozptyl svétla maze byt citlivy na malé zmény v indexu lomu (poméru rychlosti
svétla ve vakuu k rychlosti svétla v pfislusném materialu), dhlu rozptylu, velikosti
nebo tvaru ¢astic, coz maze vést k chybnym vysledkdm [111].

9.2.7 Mikroskopie

V soucasnosti jiz existuje celd fada zobrazovacich metod umoznujicich nanocastice
nejen vizualizovat, ale i méfit jejich velikost, analyzovat prvkové slozeni, Ci zjistit fadu
dalsich fyzikalnich a chemickych charakteristik. Nize jsou uvedeny pouze nékteré
typy z nich, jejichz kombinacemi a modifikacemi vznikla jiz cela fada dal3ich metod.

Optické mikroskopy jsou zde okrajové zminény pouze zdivodu, Ze se jednd o hlavni
zobrazovaci techniku vétsich submikronovych (nad 0,3 um) a mikronovych éastic,
nikoli vSak nanocastic.

Optické mikroskopy

Slouzi pro zobrazeni malého sledovaného objektu ve vétsim zvétieni. Obecné pod
oznacenim mikroskop je obvykle myslen opticky mikroskop, ktery pro zobrazeni
vyuziva svételnych paprsk. Ten je viak nejvhodné;jsi pro méreni pevnych castic,
které maji prdmér mezi 300 a 20 000 nm (tj. 0,3 — 20 um) [111]. Objekty mensich
rozmér(l (nanorozmérl) zobrazit nedokaze, pro tyto ucely se vyuziva elektrono-
vych mikroskopu a dalSich technik.
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Elektronové mikroskopy
Elektronovy mikroskop je stejné jako svételny mikroskop opticky pfistroj, ve kte-
rém jsou ale fotony nahrazeny elektrony a sklenéné ¢ocky elektromagnetickymi
¢ockami. Elektromagneticka cocka je v podstaté civka, ktera vytvafi vhodné tva-
rované magnetické pole. Jednim ze zékladnich parametr(i vsech mikroskopt je
jejich mezni rozlisovaci schopnost. Protoze mezni rozliSovaci schopnost je imérna
vlnové délce pouzitého zareni a elektrony maji podstatné kratsi vinovou délku nez
ma viditelné svétlo, ma elektronovy mikroskop mnohem vyssi rozlisovaci schop-
nost a muze tak dosahnout mnohem vyssiho efektivniho zvétseni (az 1 000 000x)
nez svételny mikroskop. Je proto vhodny pro sledovani nanoobjekt( [347].
Mezi zékladni verze elektronovych mikroskop(l vyuzivanych pro méfeni a vizuali-
zaci nanoobjektl pati:

e Transmisni elektronovy mikroskop

e Rastrovaci elektronovy mikroskop

o Elektronova mikrosonda
Principy téchto elektronovych mikroskop( jsou podrobnéji popsany nize.

Transmisni elektronovy mikroskop

Transmisni elektronovy mikroskop (Transmission Electron Microscope - TEM) je
nejdéle vyuzivanym pfistrojem pro méfeni a pozorovani pfedmétd s nanorozmé-
ry. Vnitini strukturu vzorku zobrazuje pomoci proslych elektronl (TE). TEM byl prv-
ni komeréné vyrabény typ elektronového mikroskopu. Slovo ,transmisni” v ndzvu
je odvozeno z toho, Ze elektrony prochazeji skrz vzorek a az pak jsou detekovany.
Z toho vyplyva, Ze urychlovaci napéti elektroni musi byt dostate¢né vysoké (100-
400 kV), aby mély dostate¢nou energii projit vzorkem. A dale je z tohoto divo-
du nutné pouzivat velmi tenké vzorky (10-500 nm). Vzorky musi byt také zbaveny
vody z dlvod( vysokého vakua v tubusu mikroskopu [347].

Rastrovaci elektronovy mikroskop

Druhou nejbéznéjsi konstrukci elektronového mikroskopu je Rastrovaci elektrono-
vy mikroskop (Scanning Electron Microscope - SEM) (viz obrazek 62). Ackoli SEM
dosahuje rozliseni pod 1 nm, nelze jej pouzit pro rozliseni jednotlivych atoma. Roz-
liseni tohoto mikroskopu neni dano zvétsenim elektronovych cocek, ale schop-
nosti soustredit svazek elektron(i na co nejmensi plochu o rozméru az 0,4 nm,
ktera je po povrchu méfeného vzorku posouvana fadek po fadku pomoci vychy-
lovacich civek. Vysledny obraz se pak vytvafi postupnym skenovanim. Mlzeme se
tedy setkat i s nazvy fadkovaci nebo skenovaci elektronovy mikroskop [348].

K méfeni se vyuzivaji rizné techniky méfeni primarnich i sekundarnich odraze-

nych i rozptylenych elektron BSE (Back-Scattered Electrons), EBSD (Electron
Backscatter Diffraction) nebo analyzy rentgenového zareni metodami EDS (Energy
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Dispersive X-ray Spectroscopy) a dalsi, které je mozné méfit pomoci integralnich
detektoru. Spektralni analyzou detekovanych ¢astic a zafeni Ize ur¢ovat i chemické
sloZeni jednotlivych povrchovych struktur. Jednoduchd pfiprava vzorkl a snadna
interpretace obrazu (narozdil od TEM) ¢ini SEM velmi populdrnim a rozsifenym.

Vyse uvedené rozdéleni na dva zakladni typy je sice ndzorné, predstavuje ale v
jistém smyslu zjednoduseni. Celkem bézné se Ize setkat napf. s rastrovacim TEM
(tzv. STEM) nebo detektorem proslych elektrond instalovanym na SEM [347, 348].

Zdroj J
elektronti U
Kondenzor
Ovladani
|:| |:| skenovani
Objektiv
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Vzorek
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-—
Vakuova
pumpa Sekundarni
elektrony

Obrdzek 62: Schéma rastrovaciho elektronového mikroskopu
(Scanning Electron Microscope - SEM) [111].
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Elektronovd mikrosonda

Elektronova (resp. rentgenovd) mikroanalyza je jednim ze specifickych pfipadi
pfistroju, které vznikly modifikaci nékteré metody ¢i kombinaci vice metod. Elek-
tronovda mikroanalyza je nedestruktivni fyzikalni metoda prvkové analyzy mikro-
objemu pevné latky. K jejimu provadéni slouzi sofistikované zatizeni elektronova
mikrosonda (electron probe micro analyser — EPMA ¢&i electron probe instrument —
EPI). Elektronova mikrosonda je kombinaci elektronového rastrovaciho mikrosko-
pu (scanning electron microscope - SEM) a rentgenového mikroanalyzétoru (x-ray
microanalyser - XMA). Metoda elektronové mikroanalyzy je zalozena na principu
detekce a méfeni intenzity charakteristického rentgenového zareni, které vznika
pii dopadu ostie fokusovaného elektronového svazku na povrch analyzovaného
objektu. Velikost oblasti, kde je generovano rentgenové zareni zavisi na urychlova-
cim napéti a slozeni vzorku [346].

Elektronova mikrosonda vyuziva viech vyse uvedenych interakci, a proto ma mno-
ho rliznych médi nastaveni a méfeni (viz obrazek 63).

svazek
primarnich
elektronu
rentgenové zareni odrazené elektrony
katodoluminiscence sekundarni elektrony
A vzorek I_—I_
-
absorbované
proslé a elasticky elektrony
rozptylené elektrony

proslé a neelasticky
rozptylené elektrony

Obrdzek 63: Interakce primdrniho svazku urychlenych elektron( s pevnym vzorkem.
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Mikroskopie skenujici sondou
Mikroskopie skenujici (rastrujici) sondou (Scanning Probe Microscopy - SPM) je
soubor experimentalnich metod uréenych ke stanovovani struktury povrchu se
subatomarnim rozliSenim ve sméru kolmém k povrchu. SPM techniky vyuZivaji
tésného pfiblizeni méfici sondy ke vzorku [349].
Mezi zakladni verze elektronovych mikroskopl vyuzivanych pro méfeni a vizuali-
zaci nanoobjektl patii:

e Rastrovaci tunelovaci mikroskop

o Mikroskopie atomarnich sil

o Dalsi pfibuzné metody

Principy téchto skenovacich mikroskop( jsou podrobnéji popsany nize.

Rastrovaci tunelovaci mikroskop

Zakladem funkce skenovaciho (rastrovaciho) tunelového mikroskopu (Scanning
Tunneling Microscope — STM) je monitorovani proudu, ktery protéka mezi vodi-
vym vzorkem a hrotem ve vakuu bez jejich fyzického kontaktu. Exponencidlni za-
vislost hodnoty tunelovaciho proudu na vzdalenosti dava tomuto méfeni vysokou
citlivost ur¢ovani hodnoty vzdalenosti mezi hrotem a vzorkem. Z téchto ddvod
je v8ak nutné umistit hrot do velmi malé vzdalenosti od vzorku a to pod 10 nm.
Podélné rozliseni mikroskopu je tak dano predevsim mechanickou stabilitou vza-
jemné pozice hrotu a vzorku a schopnosti pfesného méreni protékajiciho proudu.
V praxi je dosahovano podélného rozliseni az 1 pm. Pfi¢né rozliSeni je pak dano
tvarem pouzitého hrotu [348].

Pro ziskani informace o charakteru méfeného povrchu je mozné pouzit dva zpQ-
soby méreni tunelovaciho jevu. Prvnim zplsobem je ,rezim konstantni vysky*, kdy
je udrzovana konstantni vyska hrotu nad povrchem vzorku a je méfena hodnota
tunelovaciho proudu. Druhym zpUsobem je ,rezim konstantniho proudu®. Hrot je
nejdfive pfiblizen na takovou vzdalenost, az je dosazeno pozadované hodnoty
proudu, pak se v prlibéhu skenovani méni poloha hrotu, tak aby hodnota tunelo-
vaciho proudu zustavala konstantni. Hlavni nevyhodou STM mikroskopu je ome-
zeni jeho funkce pouze na elektricky vodivé vzorky, pfipadné polovodice [348].

Mikroskopie atomdrnich sil

Mikroskopie AFM (Atomic Force Microscope) je zalozena na mapovani rozlozeni
atomarnich sil na povrchu vzorku. Tyto sily jsou mapovany tésnym pfiblizenim
velmi ostrého hrotu k povrchu, ¢imz vznika pritazliva nebo odpudiva sila, ktera
zpUsobi ohnuti tenkého nosniku (raménka), na némz je upevnén hrot. Toto ohnuti
je snimano citlivym, zpravidla laserovym snimacem.
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Sily ohybajici nosnik mohou byt rGzné fyzikalni podstaty, predevsim se vsak
uplatfuje pfitazlivd van der Waalsova sila pUsobici mezi dvéma atomy na vétsi
vzdélenosti a odpudiva sila plynouci z Pauliho principu, kterd plsobi na mensich
vzdalenostech. Celkova sila mGze byt jak odpudivd, tak i pfitazliva v zavislosti na
vzdalenosti hrotu. Z toho je mozno odvodit dva rezimy ¢innosti:,bezkontaktni re-
Zim*, kdy provadime méreni ve vétsi vzdalenosti od povrchu vzorku. Na hrot pUso-
bi pritazliva sila, zpravidla Van der Waalsova sila o hodnoté fadové 102 N (odchy-
leni desitky az stovky nm). A ,kontaktni rezim”, kdy vzdalenost hrotu a povrchu je
mensi nez je hodnota vazebné vzdalenosti, takze vysledna sila je odpudiva (fado-
vé 107 N) a snazi se ohybat nosnik od povrchu.

Ziejmou vyhodou této metody je moznost studovat jak nevodivé, tak i vodivé
vzorky. A méreni bez mechanického kontaktu, coz umoziuje méfit i mékké a elas-
tické vzorky a zabranuje moznému znecisténi. Protoze je v této metodé hrot ke
vzorku pfitahovan, musi byt dostate¢né tuhy, aby nedoslo k pfiskoceni ke vzorku a
jeho poskozeni. AFM mikroskop mUize méfit nejen elektrické silové ucinky, ale také
sily magnetické, adhezni, vazebné, tfeci, deformacni, kapilarni a dalsi [348].

Dalsi pribuzné metody

Rozvoj skenovaci metody STM vedl ke vzniku celé fady odnozi, které jsou v3ak jiz
znacné specializované [349]:

e Skenovaci kapacitni mikroskopie (SCM) vyuzivd kapacitu mezi sondou
a (polo)vodivym vzorkem, ktera se méni v zavislosti na topografii i materia-
lovych vlastnostech dielektrik.

e Teplotni skenovaci mikroskopie (SThM) slouzi k mapovani teploty &i teplot-
ni vodivosti.

o Mikroskopie iontovou sondou (SICM) pouziva elektrolyt v nadobce (rezer-
voar), do které je ponofen zkoumany vzorek (membrana apod.). Pfi skeno-
vani se méfi iontova vodivost (resp. proud).

e Skenovaci tunelova potenciometrie (STP) se od klasické STM lisi dvéma
elektrodami, které jsou pfilozeny na protilehlé strany vzorku s potencialo-
vym rozdilem AV.

e Inverznifotoemisni mikroskopie vyuziva tunelujicich elektrond ke stimulaci
emise fotonU z oblasti tunelové mezery, jde o vybuzeni povrchovych plaz-
monU neelastickym tunelovanima jejich nasledny rozpad.

o Mikroskopie fotonapéti méfi variace ve fotonapéti generovaném ozarenim
laserem.

o Mikroskopie Sumového napéti (SNM) se vyuziva pro vzorky, které vyzadu-
ji co nejmensi proud. V kazdém STM se objevuje Sum, ktery pochazi bud
z elektroniky, nebo pfimo z diskrétniho tunelovani elektrond.
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Stejné jako STM mikroskop Ize i AMF mikroskop modifikovat pro méfeni nejen
topologie povrchu, ale i fadu dalsich fyzikalnich a chemickych sil, jako napfiklad
[349]:

o Mikroskopie boc¢nich sil (LFM) méfi sily, které vznikaji pfi tazeni hrotu po
povrchu vzorku a zplsobuji zkrouceni nosniku.

o Mikroskopie modulovanych sil (FMM) pouzivd modulaéni techniku v doty-
kovém rezimu s konstantni silou.

o Mikroskopie fazovych rozdili (PDM) je pouzitelnd s jakoukoliv vibracni
technikou a spociva v registrovani zmén ve fazovém zpozdéni mezi budi-
cim a detekovanym signalem.

o Mikroskopie elektrostatickych sil (EFM) je obdobou magnetické mikrosko-
pie, mapuje silu vzniklou po pfiloZeni napéti V mezi vzorek a hrot.

o Mikroskopie pfi¢nych sil (TDFM) vyuziva nosniku, ktery je umistén kolmo ke
vzorku a je rozkmitavan v roviné rovnobézné se vzorkem.

e Mikroskopie disipativnich sil (DFM) mapuje vykon, ktery nosnik ztraci inter-
akci se vzorkem.

o Mikroskopie ultrazvukovych sil (UFM) vyuziva ultrazvukové excitace vzorku,
predevsim pro mapovani materidlovych vlastnosti.

ré

9.3 Umisténi mériciho pristroje nebo odbérového
systému

Konkrétni optimalni misto pro ziskani reprezentativniho vzorku nelze predem
urcit, o vybéru mista odbéru rozhoduje mnoho faktoru (tvar prostoru, proudéni
vzduchu, méfena latka, rozmisténi identifikovanych zdroja...). Casto je zapotiebi
pro reprezentativni popis koncentraci rozmistit nékolik odbérovych zafizeni po-
kryvajicich prostorovou a vyskovou variabilitu [4]. Spole¢né s ¢asové vazanymi
zménami koncentrace sledovanych agens je totiz tfeba uvazovat i jejich prosto-
rové zmény. Pfi méfeni v budovéch je proto nezbytné urcit jak mistnost, v niz se
bude méieni provadét, tak vhodné stanovisté v uréené mistnosti. Volba mistnosti
zavisi na ucelu méfeni [37].

V pfipadé urceni expozice v pracovnim prostredi rozmisténi méficich (odbérovych)
systém prvoplanové pokryva dychaci zénu potencialné exponovanych pracovni-
kG v pfisné vazbé na rozmisténi aktivnich zdrojl zatéze prostredi a systémy zajis-
tujici vymeénu vzduchu. Prestoze ¢astym cilem méreni je urceni zdrojli znecistuji-
cich latek v mistnosti, zjistuje se zpravidla rovnéz expozice osob nachdzejicich se
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v mistnosti témto latkdm. V zadném pfipadé neni mozné uréit predem nejvhod-
né&;jsi misto pro vzorkovaci zafizeni [37]. Rozmisténi odbérového systému/odbé-
rovych systémU v konkrétnich pfipadech musi proto vychazet z nize uvedenych
obecné formulovanych doporuceni [4,37]:

Malé prostory (do 60 m?) — odbérové sondy ve stfedu mistnosti, nejméné 1
metr od zdi a ve vysce 1 az 1,5 metru nad podlahou (dychaci zéna).

Vétsi prostory (nad 60 m?) - rozdélit na ¢asti, nejlépe ve vztahu k trovni ven-
tilace a rezimu ¢i Ucelu vyuziti, odbérové sondy rozmistit nejméné 1 metr
od zdi a ve vyice 1 az 1,5 metru nad podlahou (dychaci z6na).

V prostorech s vysokym stropem tj. vyskou stropu nad 10 metr{ (sportovni
nebo kulturni zafizeni) v souvislosti s hodnocenim expozice, pozadovano,
aby méfeni pokryvalo i vyskovy gradient. | na vyvysenych mistech daného
prostoru by odbérové sondy mély byt umistény nejméné 1 metr od zdi a ve
vysce 1 az 1,5 metru nad podlahou.

Pokud je v méfeném prostoru fizend Uprava vzduchu (klimatizace) nebo
fizeny obéh vzduchu Ize doporucit diferenéni méfreni dvéma systémy na
vstupu a vystupu do hodnoceného prostoru.

Pro hodnoceni dlouhodobé expozice v soukromych obydlich nutno volit
obyvaci pokoj nebo loznici (protoze zde lidé travi nejvice ¢asu); pfi hodno-
ceni akutni expozice nutno volit mista s dominantnimi zdroji emisi, jakymi
jsou kuchyné ¢i mistnosti, kde dochazi ke spalovani (provoz téchto zdrojl
zpUsobuje tepelné proudéni vzduchu v mistnosti vedouci ke vzniku vyraz-
nych koncentra¢nich gradientu).

Pokud v mistnosti plsobi zdroje znecistujicich latek spojené s urcitymi cin-
nostmi obyvatel, je na misté odbér vzorku v mistnostech, kde jsou tyto ¢in-
nosti provadény.

Pfi méfeni ¢i odbéru vzork( je také dllezité, aby [4,37]:

Provadénda méreni neovlivnila bézné c¢innosti v uvedenych mistnostech.
Vzorkovaci/méfici zafizeni bylo co moznd nejvice chranéno proti zasahu
osob nachazejicich se v jejich blizkosti.

Vzorkovaci/méfici zafizeni nebylo umisténo na slunci, blizko otopnych sys-
tému, ¢i na misté s vyraznym priivanem a v blizkosti vétracich kanali nebo
naopak,,tisin” tj. kalmud a chladnych mist.
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9.4 Strategie méreni

Vzhledem k rozmanitosti v Uvahu pfichazejicich prostor, technologii, rezim(
¢innosti neni mozno stanovit pfesné konkrétni postupy a navody, jak v kterém
kazdém pripadé postupovat. Je zapotfebi ale stanovit nékolik zakladnich pravidel,
kterd predeterminuji dale zvolené konkrétni postupy.

Pro stanoveni vzorkovaciho planu je tfeba vychazet z hodnoceni zdravotniho ri-
zika pro zaméstnance, ktefi jsou pfi praci vystaveni ucinkim chemickych latek
a chemickych pfipravkd nebo prachu povaZzovanych za zdravi skodlivé (pokud
takové udaje v pripadé submikrometrickych ¢astic existuji), které zahrnuje:

o |dentifikaci nebezpecnosti - zjisténi pfitomnosti chemické latky a prachu,
které mohou mit vliv na zdravi zaméstnanc(l.

e Zjisténi nebezpecnych vlastnosti chemické latky nebo aerosolovych &astic
(vyuziti udajli z bezpec¢nostniho listu a z dalSich zdroj).

e Popis technologickych a pracovnich operaci s chemickou latkou nebo spo-
jenych s vyvinem aerosolu.

e Vyuziti dat o pfipustnych expozi¢nich limitech, nejvyssich pfipustnych kon-
centracich nebo o monitorovani expozice z dostupnych védeckych zdroja.

e Posouzeni Uc¢inku opatfeni, kterd byla pfijata k ochrané zdravi zaméstnance
pii praci. Specifickym problémem, jehoz studium ¢i feseni je casto omeze-
no pouze na méfeni v laboratornim prostredi, je hodnoceni U¢innosti pfija-
tych ochrannych opatfeni.

e \VyuzZiti zavéra z jiz provedenych lékarskych prohlidek a vysetfeni, vyuZiti
zavérQ z mimoradnych udalosti a dalsich informaci z dostupnych zdroju.

e Predikce podminek, za nichz mize v disledku mimoradné udalosti dojit k
nadmérné expozici chemickym latkam.

e Ve specifickych pfipadech je vzorkovani a vzorkovaci plan pfimo zaméreno
na zjisténi Urovné, typu a trvani expozice. V tomto pfipadé musi plan vzor-
kovani postihovat viechny mozné a myslitelné vyrobni operace a rezimy
¢innosti zdrojd — méfeny interval musi primarné postihnout potencidlni ex-
pozici a variabilitu koncentraci zjistované latky a aerosolovych ¢astic.

e Hodnoceni zdravotniho rizika chemickych latek musi dale zahrnovat i prace
spojené s udrzbou nebo uklidem a déle véechny prace, pfi nichz mize byt
zaméstnanec vystaven nadmérné expozici dané agens.
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9.5

vve s

Mérici postup

Pro méreni expozice pracovnikd na pracovisti by se méla pokud mozno pouzivat
zafizeni pro osobni odbéry, upevnénd na téle pracovnik(. Postup méfeni musi za-
hrnovat [38]:

specifikaci sledované agens;

postup odbéru;

analyticky(é) postup(y);

odbérova mista;

trvani odbéru;

¢asovy plan méfeni a stanoveni intervalu mezi mérenimi;
potiebné vypocty;

dalsi technické instrukce pro méreni;

pracovni ¢innosti, které je tfeba monitorovat.

Obcas je nutné pred samotnym mérenim rozhodnout, zda je nutné pfed mérenim
a nebo pfi samotném méfeni vétrat ¢i nikoli. V tomto sméru je nutno zvazit prede-
vsim Ucel provadéného méreni a vychdazet z nize uvedenych tvah [4]:

Pokud se jednd o kontrolu pInéni stanovenych limitQ, Ize vyuzit skutec-
nosti, Ze pokud nejsou limity prekro¢eny nebo prekracovany za nejhorsich
moznych podminek, nejsou, respektive nebudou prekracovany ani za jiné
situace. To znamena, Ze v pfipadé méreni agens, jejichz zdroje jsou pouze
ve vnitfnim prostredi (stavebni materidly nebo vybaveni mistnosti), musi
méreni zadit az po urcité dobé (doporucuji se 3 hodiny) po poslednim vy-
vétrani a v pribéhu méreni vétrani omezit na nutné minimum, pfipadné
nevétrat, aby nebyl narusen rovnovazny stav. V situaci, kdy je zavazny zdroj
Skodlivin naopak ve venkovnim prostiedi a kdy je zapotiebi hodnotit jak
infiltraci, tak expozici pfi vétrani, je zapotiebi pokryt méfenim obé varianty.
V pfipadé, kdy cilem méreni je hodnotit skute¢nou expozici uzivateld vniti-
niho prostiedi, je nutno pfed méfenim a pfi méfeni zachovévat standardni
(obvykle uzivany) rezim vétrani.

V pfipadé fizené vymény vzduchu (ventilace) nebo Upravy vzduchu (klima-
tizace) by mélo méfeni zacit minimalné po tiech hodinach od jejiho spusté-
ni, kdy se prfedpoklada, ze se vzduch v mistnosti minimalné tfikrat vyménil
(4].

Pfi méfeni by mélo byt dodrzovéano pravidlo 10 %, coz predstavuje, Ze odebirany
objem vzorku za 1 hodinu by mél byt mensinez 10 % pfirozené ventilace anebo by
mél byt mensi nez 10 % objemu méfené mistnosti [4].
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9.6 Volba podminek méreni

9.6.1 Reprezentativni méreni

S ohledem na mozné vlivy prislusnych faktord na pracovisti je tfeba podminky
méreni zvolit tak, aby vysledky méfeni poskytly reprezentativni obraz expozice v
pracovnich podminkach. Nejlepsi odhad expozice jednotlivce se ziska odbérem
z dychaci zény po celou pracovni dobu. Uplnou informaci o kolisani koncentra-
ci dané agens béhem expozic je mozno ziskat pomoci pfistroji s primym ¢tenim
nebo odbérem Cerstvého vzorku pfi zméné pracovni ¢innosti. Tohoto optima neni
vzdy mozno prakticky dosahnout. Rozdéleni doby odbéru, ktera je k dispozici, je
tfeba uspofadat tak, aby byly pokud mozno Uplné postizeny ty ¢innosti, o jejichz
vlivu na expozice je zndmo nejméné.

Pro ziskani prehledu o pribéhu expozic se méfeni musi provadét po dostatecny
pocet dnl a béhem rliznych podstatnych pracovnich operaci. Je dllezité vzit v
Uvahu rGizné epizody, béhem kterych se mohou expozi¢ni podminky ménit (no¢ni
a denni cykly, sezénni kolisani) [38].

9.6.2 Meéreniv nejhorsim pripadé

Je-li mozné jednoznacné identifikovat epizody vétsich expozic, napt. velka emise
v souvislosti s ur¢itymi pracovnimi ¢innostmi — ¢asy odbéru je mozné zvolit tak,
aby zachytily tyto epizody. Tento pfistup se nazyvd méfeni v nejhorsim pfipadé.
Skute¢né nejhorsi podminky je mozné zjistit orientaénimi méfenimi, kterd mohou
ukazat kolisani koncentraci (hmotnostni nebo pocetni) v ¢ase a prostoru. Jestli-
Ze se, s cilem stanovit 8-hodinovou ¢asové vazenou primérnou koncentraci dané
agens béhem expozice, povazuji koncentrace zjisténé v téchto pfipadech za plat-
né pro celou pracovni dobu, potom bude tento pfedpoklad spojen s chybou ve
prospéch bezpecnosti. Odbér vzorkl ovzdusi tak mize byt soustiedén na obdobi
s pomérné nepfiznivymi podminkami [38].

9.7 Zohlednéni vlivu faktorl prostiedi a referen¢ni
podminky

Podminky atmosférického prostredina pracovisti se budou v Sirokém rozmezi hod-
not ménit. Vybrany méfici postup nebo pfistroj (zafizeni) musi vyhovét pozadav-
kiim na provoz, které jsou detailné uvedené v pfislusnych technickych normach,
budou-li se podminky prostfedi pohybovat v nasledujicich typickych rozmezich:
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teplota od 5 °Cdo 40 °C,

tlak od 95 kPa do 110 kPa,

vlhkost od 20 % do 90 % relativni vlhkosti,

rychlost proudéni vzduchu od 0,01 m.s" do 4 m.s™.

Atmosféricka teplota a tlak (a kde je to zavazné, absolutni nebo relativni vihkost)
se ma méfit na zacatku doby méreni a pak v jednohodinovych intervalech. Pro
vypocty vysledk( kvality ovzdusi se ma pouzit stfednich hodnot. Nékdy, zejména
pfi méfeni kvality venkovniho ovzdusi, neni mozné méfit teplotu, tlak a vihkost v
jednohodinovych intervalech. V takovych pfipadech se ma méfit tak casto, jak je
béhem doby mérfeni mozné. Pak se maji vypocitat ¢asové vazené priimérné hod-
noty pro méreni kvality ovzdusi.

Neni-li mozné méfit teplotu, tlak a vlhkost béhem doby méfeni, maji se méfit na
zacétku a na konci vzorkovani, a v naslednych vypoctech vysledk(i méreni kvality
ovzdusi se pak pouzivaji stfedni hodnoty. Tento postup je viak mnohem méné
presny, nez pouziti casové vazenych primérnych hodnot [39].

9.8 Odbéry vzorkii z pracovniho ovzdusi

9.8.1 Plan odbéru

Plan odbér(i mlize ovlivnit fada praktickych okolnosti, jako napt. frekvence a trvani
jednotlivych pracovnich ukold apod. V rdmci téchto omezeni je tieba plan odbérud
usporadat tak, aby byly Udaje reprezentativni pro stanovené pracovni tkoly a pro
stanovena pracovni obdobi. To je zvlast dllezité pro mnoho pracovist, kde se pra-
ce méni béhem pracovniho obdobi, které samo muze byt pferusované a nemusi se
blizit 8-hodinovému celkovému trvani pracovni doby. Za predpokladu, ze se hod-
noty koncentraci béhem pracovniho obdobi neméni vyznamné, mohou se zvolit
Casové intervaly, které nepokryvaiji celé obdobi. Trvani jednotlivého odbéru ovsem
Casto urcuji potfeby metody odbéru a analyzy vzorkd.

Vaznouslabinou z hlediska vérohodnosti méfeni koncentrace dané agens v ovzdusi
béhem expozice je viak doba, béhem které se odbér vzorkl ovzdusi neprovadi.
Béhem této doby je nutné peclivé pozorovat prabéh udalosti. Je tieba vzdy kritic-
ky zkoumat predpoklad, ze béhem doby bez odbéru vzork( nedoslo ke zménam.
V pfipadech, kdy je trvani odbéru kratsi nez celkova doba expozice béhem pracov-
ni smény, muze se ménit minimalni pocet odbérl vzorkl ovzdusi. Nize uvedena
tabulka 12 shrnuje pozadavky pro stanoveni nejmensiho poctu odbérd v pfipa-
dé homogenniho pracovniho obdobi. Jsou-li pro priibéh koncentraci dané agens
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v ovzdusi béhem expozice charakteristické kratkodobé Spi¢ky koncentraci, potom
je tfeba tyto $picky zjistovat podle poZzadavk( na dodrzovéni kratkodobych limit-
nich hodnot, pokud jsou k dispozici [38].

Tabulka 12: Nejmensi pocet odbérti za sménu v zdvislosti na dobé trvani jednoho odbéru [38].

Doba trvani jednoho odbéru Nejmensi pocet odbérii za sménu

10 30
1 min 20

5 min 12

15 min 4

30 min 3
1h 2

>2h 1

9.8.2 Vyhodnoceni vzorku gravimetrickou metodou

Cilem gravimetrické metody je vyhodnotit prasnost v pracovnim ovzdusi pro-
strednictvim vyjadreni hmotnosti prachovych ¢astic (mg) v objemové jednotce
vzduchu (m3). Principem je proto odebrat pomoci vhodného odbérového zafizeni
Castice aerosolu na filtr a tento filtr ndsledné zvazit. Doba odbéru vzorku musi byt
podle normy CSN EN 14907 celkem 24 + 1 hod a musi byt zaznamenana s pfesnos-
ti £ 5 minut. Pfi kazdém takovém vazeni musi byt dodrzen nasledujici postup [40]:

e Podminky vahovny musi byt sledovany a zaznamenany.

o Filtry musi byt pfenaSeny pomoci pinzety (z korozivzdorné oceli nebo s na-

stavci z PTFE).

Pfi pouziti pinzety z korozivzdorné oceli nebo s nastavci z PTFE se vlaknité filtry
mohou nabijet statickym elektrickym nabojem. VSechny filtry se musi pred pouzi-
tim prohlédnout a zkontrolovat, zda nejsou déravé nebo zda nedoslo ke ztratdm
materidlu filtru, vadné filtry se vyhazuji [40].

Pripravna faze

Na zacatku kazdého vazeni musi byt ovéfena spravna funkce vah referencnim
zavazim podobné hmotnosti jako vazené filtry pro urceni presnosti a driftu vah.
Lisi-li se ¢teni vah pfi vazeni referen¢niho zavazi o vice jak 20 pg pro filtry expono-
vané ve vzorkovacim systému LVS® nebo o vice jak 200 ug pro filtry exponované ve

5 LVS =low volume air samplers
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vzorkovacim systému HVS®, musi byt nalezena pficina a vznikla neshoda musi byt
vyfesena. U filtr( vyrobenych z PTFE musi byt pred vaZenim pouzito zafizeni pro
vybijeni elektrostatického naboje. Zafizeni pro vybijeni elektrostatického naboje
neni nutné pro filtry ze sklenénych nebo kiemennych vlaken.

Ve vahovné musi byt uloZeny dva slepé referencni filtry stejné velikosti a ze stej-
ného materidlu jako filtry pouzité pro odbér vzorku. Jejich hmotnost se zazname-
nava pfi kazdém véazeni a slouZi jako méfitko pro posuzovani zmén podminek ve
vahovné ovliviujicich hmotnost filtrl exponovanych v systémech LVS a HVS [40].

Vazeni neexponovanych filtri

Neexponované filtry se kondicionuji ve vdhovné nejméné po dobu 48 hodin pred
vazenim. Filtry se vazi dvakrat s prodlevou nejméné 12 hodin pro potvrzeni ustale-
ni hmotnosti filtru. Lisi-li se naméfené hmotnosti o vice jak 40 ug pro LVS systémy
a 500 pg pro HVS systémy, musi byt pfislusny filtr vyfazen. Hmotnost neexpono-
vanych filtrd je prdmérnou hodnotou obou téchto vazeni. Neexponované filtry Ize
uchovavat ve vahovné az 28 dnu pred odbérem vzorku [40].

Vazeni exponovanych filtrd

Exponované filtry se kondicionuji ve vdhovné nejméné po dobu 48 hodin pred va-
Zenim a potom dal3ich 24 hod az 72 hodin. Lisi-li se naméfené hmotnosti o vice jak
60 pg pro LVS systémy a 800 ug pro HVS systémy, namérené vysledky se neuvazuiji.
Vy3e uvedené zmény hmotnosti 60 pg pro LVS systémy a 800 pg pro HVS systémy
odpovidaji zménam hmotnostni koncentrace asi 1 ug.m= (pfi jmenovitém pratoku
a 24 h odbéru vzorku). Hmotnost exponovanych filtr( je prGmérnou hodnotou
obou téchto véazeni [40].

Uchovavani a preprava vzorku

V3echny filtry musi byt uchovavany v nepfehnutém stavu a v prabéhu uchovavani
i pfepravy musi byt dostate¢né chranény, napfiklad v pouzdrech, v Cistych sklené-
nych Petriho miskach nebo jinych vhodnych nadobéch. Je-li nejmensi priimérna
hodinova teplota venkovniho ovzdusi v pribéhu doby odbéru vzorku vétsi nez
23 °C, musi byt filtr udrzovan pred jeho prenesenim do véahovny na této teploté
nejdéle 15 dna.

Pfeprava exponovanych filtr(i se déje v uzavienych nddobéch a v souladu s prede-
psanymi teplotnimi podminkami uvedenymi vyse. Dlvodem pro toto urceni pod-
minek uchovévani a prepravy filtrd je snaha omezit zmény hmotnosti depozitu,
napriklad ztratou tékavé hmoty, na minimum a omezit dalsi nepfiznivé jevy jako
je kondenzace [40].

6 HVS = high volume air samplers
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9.8.3 Vyhodnoceni kontinualniho méfreni pomoci ¢itaca castic

Pouzivané mérici systémy

V priimyslové hygiené se pro méfeni aerosoll v pracovnim ovzdusi nej¢astéji po-
uzivaji optické Citace Castic. Ackoli tato méfeni mohou byt zatizena vyznamnou
chybou méfeni a pro nano- oblast je nelze pro jejich funkéni omezeni vyuzit, jsou
v praxi pro svou jednoduchost oblibené. Zna¢né rozsifené jsou v hygienické sluz-
bé, kterad jich vyuziva pro akreditovand méfeni prasnosti (hmotnostni koncentrace
prachovych &astic v m3) podle nafizeni vlady ¢. 361/2007 Sb. ve znéni pozdéjsich
predpist [12].

Nejcastéji se pouzivaji méfici systémyznacky Grimm Aerosol Technik (pfistrojGrimm
1.109) a TSI (pfistroj DustTrak a P-Trak). Nastavené pr(itoky vzduchu jsou u téchto
malych mobilnich pfistrojd nizké a ¢ini 1,2 dm3.min” (Grimm 1.109), resp. 1,7 dm?®.
minT (DustTrak 8520), resp. 0,7 dm3.min™ (P-Trak 8525). Diky moznosti vymény fil-
tru lze pfistroj Grimm 1.109 vyuzit také pro vzorkovani ovzdusi (nutna je viak do-
statec¢né dlouhd doba odbéru).

Pristroj Grimm 1.109 je kalibrovan v(c¢i standardu PSL (Polystyrene Latex Spheres)
prostfednictvim analyzatoru mobility ¢astic DMA a kondenzacniho ¢itace ¢astic
CPC a pristroje DustTrak a P-Trak jsou kalibrovany dle normy ISO 12103-1 v(i¢i stan-
dardu Arizona Dust tfidy A1 (Ultrafine Test Dust). Jelikoz pfistroje DustTrak udavaji
hodnoty, které jsou pro velikostni frakci PM1 zatizené urcitou chybou stanoveni
(precenuji prispévek malych ¢astic k celkové hmotnosti méfeného aerosolu), je
pro ziskani relevantnich hodnot hmotnostni koncentrace nutné provadét prepo-
¢et pomoci kalibra¢nich faktor(i [29]. Tyto pfistroje je proto nutné srovnavat vUci
Harvard impaktor(im, které umoznuji vypocitat potfebné kalibra¢ni faktory [28].
Pristroj Grimm 1.109 tuto korekci nevyzaduje.

Integracni doba méfeni uvedenych pfistrojli ¢ini 1 minutu, takZze vystupem jsou
jednominutové priméry hmotnostnich koncentraci ¢astic mérenych velikostnich
skupin, které pfistroje automaticky pocitaji z hodnot zaznamendvanych kazdych 6
az 10 sekund (podle typu pfistroje). Vysledky méfeni tedy umoznuiji sledovat ¢aso-
vé zavislosti. Tento vystup umozniuje identifikovat provadéné ¢innosti, pfi kterych
se emise Castic aerosolu nejvyraznéji méni, coz Ize dobre vyuzit pfi optimalizaci
opatfeni pro snizeni rizik [29].

Jak jiz bylo zminéno, uvedené pfistroje jsou vhodné pro méreni aerosol(i

v mikroméfitku a neumozniuji detekovat nanocastice, tj. ¢astice mensijak 100 nm.
Toto omezeni vyrobce Grimm Aerosol Technik odstranil tak, Ze vyvinul nastavec
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NanoCheck 1.320, ktery kombinuje vyuziti optické analyzy s vyuzitim difdzni
elektrické nabijecky a Faradayovy klece. Timto zplsobem lze detekovat ¢astice
jiz od velikosti 20 nm az 25 nm. Uvedeny systém skenuje ve velikostnim rozsahu
25 nm az 32 um celkem vice jak 30 velikostnich kanalC a umoznuje ziskavat in-
formace o hmotnostni koncentraci, koncentaci mérného povrchu a koncentraci
poctu ¢astic v 1 cm? pro jednotlivé kandly. Samotny nastavec NanoCheck 1.320,
je funkeni pro koncentrace nanocastic v rozsahu od 5x102? az 108 ¢astic.cm3[351].

Vystupy z méfeni
Vystup z méfeni provadéného pomoci optickych ¢itacl ¢astic maze byt v podobé:
e Grafického znazornéni casové zavislosti pribéhu hmotnostnich koncentra-
ci mérenych velikostnich frakci aerosolovych ¢astic (viz obrazek 64);
o Grafického znazornéni ¢asové zavislosti pribéhu poctu mérenych velikost-
nich frakci aerosolovych ¢astic;
e Grafického znazornéni ¢asové zavislosti pribéhu poctu a priiméru aeroso-
lovych ¢astic (viz obrazek 65);
o Grafického pribéhu vybranych zdjmovych velikostnich frakci;
e Tabelarniho zpracovani stfednich nebo integralnich hodnot.

Easovy prabéh vybranych velikostnich frakci

== 10 — 4 0100 — -0 ==0.50-10 ==0,22-0,50 —ihkas BT

&0 -

&0 -

10 pm v pgim?

@konc. frakei 0,22-0,50,0.50-1,0,1,0-4.0, 4.0-10.0 a vice ne2

w

Obrdzek 64: Priubéh vybranych frakci a mikroklimatickych parametrii pfi méreni systémem
Grimm 1.109 (ug.m?).

187



PETR A. SKREHOT, MARCELA RUPOVA
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Obrdzek 65: Pribéh poctu Cdstic v 1 dm? a priméru Edstic (nm) pri méreni
systémem Grimm 1.109 + Nanocheck 1.320.

Vysledky |ze nasledné interpretovat ve vztahu k u¢elu méfeni jako:
e Stfedni hodnotu pro hodnoceni primérné zatéze pracovnikl respektive
prostredi v daném typu vyroby na hodnoceném pracovisti;
e Maximalni moznou hodnotu;
e Diferen¢né v relaci k pracovnim aktivitdm nebo rezimu zdroje &astic pfi
identifikaci potencidlné problémovych ¢innosti v daném mikroprostfed;;
e Hodnotu srovnavanou s realizovanymi ochrannym opatfenimi.
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10 Profesionalni expozice nanoaerosolim

10.1 Vybér pracovnikii pro stanoveni expozice

Neni mozné zdvazné stanovit, jaky ma byt postup vybéru jednoho pracovnika
nebo skupiny pracovnikd pro stanoveni expozice. Je viak mozno uvést nékteré
obecné pokyny. Jeden mozny pfistup je vybrat pracovniky nahodné z celé expo-
nované populace. To viak z hlediska statistiky vyZaduje vybér pracovniki pomér-
né velkého rozsahu. Pfi pouziti tohoto pfistupu je na mnoha pracovistich zna¢né
riziko, Ze se pominou malé podskupiny vysoce exponovanych pracovnikd. Pfed-
nost ma mit takovy postup, kdy se exponovand populace rozdéli do skupin ho-
mogennich podle expozice. Varia¢ni rozpéti Urovni expozice je mensi pro dobre
definované skupiny, nez pro cely zdkladni soubor exponovanych pracovnikd. Jest-
lize skupina pracovnik( provadi na tomtéz misté stejné nebo podobné prace a ma
podobné expozice, mize byt vybér pracovnika uvniti skupiny reprezentativni pro
celou tuto skupinu.

Prakticky vyznam rozdéleni pracovnikd do skupin spociva v tom, Ze je mozno sou-
stfedit prostfedky na ty skupiny pracovnik(, kde je expozice nejvétsi. Kritickym
studiem pracovnich ¢innosti a zkoumanim predbéznych Udaji z méfeni vzorki
ovzdusi je tieba ovéfit, zda byly skupiny pracovnikd spravné vybrany. | uvnitf ho-
mogenni skupiny se bude stale projevovat jak nahodné, tak i systematické kolisani
expozice. Pro posouzeni homogennosti vytvofenych skupin je nepostradatelny
profesionélni odborny Gsudek. Je véak mozné fidit se praktickou zkusenosti, po-
dle které je tfeba znovu podrobné prozkoumat prislusné pracovni faktory s cilem
stanovit, zda byl predpoklad homogennosti spravny, pokud je jednotliva expozice
mensi nez polovina nebo vétsi nez dvojnasobek aritmetického priméru expozic.
Na profesiondlnim odborném usudku rovnéz zavisi rozhodnuti o rozsahu vybé-
ru pracovnikll pro méfeni expozice, zejména jsou-li vytvorené skupiny malé. Plati
jako obecné pravidlo, Ze ze spravné vybranych homogennich skupin je tfeba do
vybéru pracovnikl pro méreni expozice vybrat aspon jednoho z kazdych deseti
pracovnik( [38].
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10.2 Odhad expozice

10.2.1 Zakladni strategie

Odhad expozice latkam znecistujicim ovzdusi tak, aby vysledky zjistovani byly re-
prezentativni, predstavuje naro¢nou ulohu. Je viak nezbytné pro shromazdovani
informaci, hodnoceni a minimalizaci expozice aerosoliim.

Existuje nespocet pramyslovych postupt a ciniteld. Kazdy krok vyrobniho postu-
pu mUze probihat za rliznych podminek (napf. vyroba v davkach nebo kontinualni
proces, teplota, tlak) a ¢initeld (napf. Siroky vybér chemickych latek); na kazdém z
téchto krokd mohou byt rozdilné pracovni ¢innosti a muze byt spojen s rlznymi
podminkami expozice. Velky vliv maji také vzdalenost od zdroju emisi a fyzikalni
parametry jako napf. frekvence uvolfiovani skodlivin, proudéni vzduchu, kolisa-
ni meteorologickych podminek. IndividudIni pracovni postupy tuto vyslednou
variabilitu expozi¢nich podminek jesté dale zvétsuji [4]. VSechny tyto skutecnosti
vysvétluji, pro¢ se obecné pozoruji rychlé zmény koncentrace znedistujici agens
nebo velké rozdily i v malych vzdalenostech: rozhoduijici vliv maji misto a okamzik
méreni a délka odbéru vzorkd ovzdusi. Néktera méfeni v daném dni nebo obdobi
nemusi dat dostatecny obraz o skute¢né variabilité jednotlivych charakteristik ex-
pozice. Zafizeni pro odbér vzork( ovzdusi casto pfinaseji sva vlastni omezeni [4].

Strategie pro odhad expozice ma de facto dvé faze [4]:
e Stanoveni expozice — koncentrace sledované agens béhem expozice se po-
rovnava s limitni hodnotou.
e Periodicka méfeni - slouzi k pravidelné kontrole, zda se zménily expozi¢ni
podminky.

Stanoveni expozice se provadi pfi prvnim hodnoceni a opakuje se po kazdé vy-
znamné zméné pracovnich podminek, vyrobniho procesu, vyrobku ¢i chemickych
latek nebo limitni hodnoty. V této prvni fazi se nemusi dodrzovat Zadné formalni
schéma hodnoceni, ale ponechava se prostor pro profesionélni odborny tsudek
uzivatele, jak si pokyny vyloZi a jak jich bude pouzivat. V druhé fazi zavisi ¢etnost
periodickych odbérd na vysledku predchazejicich odbérd. Jako vysledek prvniho
rozboru pracovisté, nebo jeho dalsiho pokracovani by se mélo stanovit, zda jsou
v budoucnosti periodické odbéry nutné, véetné tdajli o Ucelu a Cetnosti planova-
nych odbérd. Periodickd méreni se fidi postupem, ktery je definovan pro zjistovani
expozice. V urcitych pfipadech je mozné periodickd méfeni vypustit. V rdmci sta-
noveni expozice je tfeba popsat posuzovanou pracovni ¢innost a pracovisté.
Vlastni stanoveni expozice ma pak tfi zakladni kroky [4]:
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1. urleni mozné expozice;
2. urceni faktor( ovliviujicich expozici na pracovisti;
3. stanoveni expozice.

Pfi odhadu expozice se pfitom postupuje podle nize uvedeného diagramu (viz ob-
razek 66, ktery definuje jednotlivé kroky [4].

10.2.2 Urcéeni mozné expozice

Priprava seznamu moznych latek nebo aerosold, kterym mohou byt lidé expono-
vani, se povazuje za rozhodujici prvni krok k ur¢eni moznych expozi¢nich scéna-
f0. V tomto seznamu jsou vsechny agens, pokud mohou prispét k expozici, tedy
vychozi produkty (suroviny) a latky je znecistujici, meziprodukty, hotové vyrobky,
reakéni produkty a vedlejsi produkty. Uvedenym latkam je dale tfeba pfifadit pfi-
slusné limitni hodnoty. Kde limitni hodnoty nebyly dosud stanoveny, je mozno
pro posuzovani expozice pouzit jinych kritérii [4]. Dale je potfeba rozhodnout, jaké
osoby mohou byt exponovany a béhem jaké faze mize k expozici dochazet.
Povaha a pravdépodobnost expozice se mize lisit v zavislosti na konkrétnim pro-
cesu a jeho fazi. Obdobné, optimalni strategie kontroly expozice a U¢innost pouzi-
tych kontrolnich metod se bude lisit s ohledem na konkrétni metody. Nasledujici
tabulka 13 shrnuje potencidlni rizika expozice pfi procesech vyroby nanocastic.

Tabulka 13: Potencidlni rizika expozice pii vyrobnich procesech nanocdstic [149].

Faze Formovani | Situace, pii nichZz hrozi | Situace, pti nichZ hrozi dermal-
Castic inhalacni expozice ni a peroralni expozice
v Kontaminace pracovisté Cas-
oyt | Ve, | FHMY, o 2, ekt o nesanymivaduche,
y vzduchu P Y: P Y PO | hakladani s produktem, CiSténi
fazi obnovy a baleni. P
/ udrzba.
Na Faze obnovy produktu, | Suchd kontaminace pracovi-
Faze vyparu substratu | Procesy po fazi obnovy | Sté, naklddani s produktem,
a baleni. CiSténi / udrzba.

o . " Rozsypani / kontaminace pra-
Koloidni Tekuta VysouSeni produktu coviste, nakladani s produk-
faze suspenze | (zpracovania rozsypani). tem. Gistani / adrzba
Faze me- Tekuts Vwsougeni produktu Rozsypani / kontaminace pra-
chanického suSDeze (zy racovénipa rozsypéni) covisté, nakladani s produk-
rozruovani | SUSP p ypani)- | tem, giténi / idrzba.
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Plynna faze

Pfi plynné fazi vyroby se nanocastice formuiji jako aerosol uvnitf reaktorové nado-
by. Z toho dlvodu hrozi inhala¢ni expozice v ptipadé uniku produktu z nadoby,
zejména pokud systém pracuje za zvyseného tlaku. Povaha uvolnénych aerosoll
by pak zavisela na fazi procesu, pfi kterém by se Unik objevil. V pocatec¢nich stadi-
ich by mohlo dojit k uvolnéni primarnich nanocastic. V pozdéjsich procesech syn-
tézy by doslo k uvolnéni agregovanéjsiho aerosolu (stéle slozeného z nanocastic).
Nakonec by mohly byt do pracovniho prostfedi uvolnény ¢astice ve formé volné
vazanych aglomerata.

V procesech s plynnou fazi hrozi také dermalni expozice (a expozice pozitim) pfi
dotyku ploch kontaminovanych ¢asticemi pfinesenych vzduchem, nakladanim
s produktem béhem faze obnovy, zpracovani nebo baleni a béhem udrzby nebo
CiSténi pracovisté.

Faze vyparu

V procesech s fazi vyparu se castice formuji na podkladu, takze béhem syntézy
nehrozi pfimé uvolnéni ¢astic do pracovniho ovzdusi. Faze obnovy produktu prav-
dépodobné zahrnuje mechanické odebirani c¢astic z depozitovanych substratu.
Tato ¢innost mlze byt zautomatizovana nebo ¢isté manualni. V zavislosti na vy-
nalozené energii toto mlze mit za nasledek resuspenzi produktu do ovzdusi. Je
velmi nepravdépodobné, ze by takto uvolnéna hmota byla ve formé jednotlivych
nanocastic, ale spiSe by 3lo o aglomeraty. Jakékoliv zpracovani a baleni nasledné
po fazi obnovy se da ziejmé pfipodobnit k zpracovani v plynné fazi spolu se stejny-
mi riziky expozice. Scénéare dermalni expozice a expozice pozitim by byla obdobna
jako u procest probihajicich v plynné fazi.
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Obrdzek 66: Postupové schéma pro odhad expozice [4].
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Koloidni faze a faze mechanického rozrusovani

V koloidni fazi i pfi vétsiné procest mechanického rozrusovani materialt se castice
formuji v kapalné suspenzi, takze pifima expozice inhalaci béhem faze syntézy je
nepravdépodobnd. U nékterych téchto proces(i se obnova produktu provadi po-
moci suseni rozprasovanim, béhem kterého je produkt sprejovan do odparovaci
komory. Pfi téchto procesech existuje moznost expozice ¢asticim nesenych vzdu-
chem v pfipadé unikani latek, ackoliv je nepravdépodobné vystaveni primarnim
nanocasticim. Opét by $lo spide o jejich aglomeraty. Rozliti kapalného produktu na
pracovisti nasledované odpafenim a cisténim by mohlo vést k disperzi v ovzdusi
a inhala¢ni expozici. Znovu by hrozila expozice spiSe aglomerovanym materialm.
Béhem téchto proces(i by se mohla objevit i dermalni expozice a expozice pozitim.
Pfi mechanickém rozrusovani materiald za sucha je charakteristika expozice po-
dobna jako v ptipadé faze vyparu.

10.2.3 Urceni faktorl ovliviujicich expozici na pracovisti

V tomto kroku se podrobné hodnoti pracovni procesy a postupy, aby bylo mozno

odhadnout moznosti expozice chemickym latkam, zejména se jedna o [4]:
e napln prace pracovnikd: tj. pracovni tkoly;

pracovni ¢innosti a techniky;

vyrobni zafizeni a vyrobni procesy;

konfigurace pracovisté;

ochranna zafizeni a opatfeni;

vétraci zafizeni a jiné zpUsoby technického zajisténi;

zdroje emisi;

¢asy a doba trvani expozic;

pracovni zatizeni.

10.2.4 Stanoveni expozice

Stanoveni expozice se provadi pro kazdou exponovanou skupinu osob, u které
Ize dlivodné predpokladat expozici dané agens. Cilem tohoto posouzeni je pro-
vést kvantitativni nebo kvalitativni odhad davky nebo koncentrace agens, které
je nebo mize byt exponovana skupina osob vystavena. Tento odhad musi brat
v Uvahu prostorové a casové zmény pribéhu expozice. Posouzeni expozice je za-
lozeno na informacich o dané agens a na informacich o faktorech ovliviujicich
expozici. Zvlastni ohled je nutno brat zejména na [3]:

e adekvatné naméfené expozi¢ni tidaje;

e mnozstvi latky;

e formu latky;
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e zpUsob pouziti dané latky;
Gdaje o vyrobé, pokud jsou k dispozici;

o fyzikdlné-chemické vlastnosti latky, véetné téch, které jsou zpUsobeny vy-
robnim procesem, pokud jsou relevantni (napf. tvorba aerosolu);

e pravdépodobné cesty expozice a absorpcéni potencial;
cetnost a dobu trvani expozice;

e typ a velikost specificky exponovanych jedincd nebo skupiny, pokud jsou
tyto informace dostupné.

Déle zohledriujeme klicové fyzikdlni charakteristiky, které ovliviuji biologické
ucinky aerosold [33]:
e koncentrace ¢astic (distribuce velkosti ¢astic) (m=);
mérny povrch ¢astic aerosolu v 1 m? (m2.m3);
hmotnostni koncentrace aerosolu (g.m3);
vstup (pocet ¢astic, povrch, hmotnost);
expozi¢ni davka (pocet ¢astic, zasazena plocha, deponovana hmotnost).

PFi stanoveni expozice se jako dalsi krok musi spojit a spole¢né vyhodnotit in-
formace ziskané pfi uréeni moznosti expozice, faktor(l na pracovisti a spojitosti
mezi nimi.

Stanovena koncentrace sledované agens v ovzdusi béhem expozice je aritmeticky
primér méreni v téze sméné se zfetelem na pfislusnou referencni dobu, jaka se
pouziva pro limitni hodnotu dané latky. V piipadé rozdilnych dob zprdmérovani
je to tfeba vzit v ivahu pouzitim ¢asového vazeni hodnot. Nasledné porovnani
ziskanych hodnot s limitnimi hodnotami (jsou-li k dispozici), umozfiuje vyslovit
jeden z nasledujicich tfi zavér( [4]:

e Koncentrace sledované agens v ovzdusi béhem expozice je nad limitni hod-
notou, pak:

— je tfeba zjistit pFiciny pfekroceni limitni hodnoty a je tfeba co nejdfive
uskutecnit vhodna opatieni k napravé této situace;

— méreni koncentraci béhem expozice se musi opakovat po uskute¢néni
vhodnych opatieni.

e Koncentrace sledované agens v ovzdusdi béhem expozice je podstatné
mensi nez limitni hodnota a pravdépodobné zistane takova dlouhodobé
jako vysledek stabilnosti podminek na pracovisti a uspofadani pracovniho
procesu. V tomto pfipadé neni treba provadét periodicka méreni. V tako-
vych pfipadech se pozaduje pravidelné kontrolovat, zda stale plati podmin-
ky stanoveni expozice vedouci k tomuto zavéru.
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e Koncentrace sledované agens v ovzdusi béhem expozice nepatfi ani do
jedné z vyse uvedenych kategorii. V takovém pfipadé je potfeba provadét
periodicka mérenti, i kdyz koncentrace béhem expozice zlstava pod limitni
hodnotou.

10.3 Vyhodnoceni inhala¢ni expozice

10.3.1 Konvence

Mezi jednotlivymi osobami existuji velké rozdily co do pravdépodobnosti vdech-
nuti ¢astic, jejich ukladani, reakce na uloZeni a samocisténi plic. Nicméné Ize pro
zdravotnické ucely definovat konvence pro odbér vzorkl polétavého prachu
(pevného aerosolu) podle velikosti ¢astic. Tyto konvence vyjadfuji vztahy mezi
aerodynamickym priimérem castic a frakcemi, které se maji odebirat nebo méfit,
coz pfiblizné odpovida frakcim, jez pronikaji do oblasti dychaciho Ustroji za pru-
mérnych podminek. Méfeni provadéna podle téchto konvenci pravdépodobné
poskytnou lepsi vztah mezi namérenou koncentraci polétavého prachu a rizikem
onemocnéni.

Konvence jsou odvozeny z experimentalnich udajli pro zdravé dospélé osoby. Tyto
konvence jdou definovéany pro vdechovatelné, thorakalni a respirabilni frakce; ex-
trathorakalni a tracheobronchialni konvence Ize vypocitat z definovanych konven-
ci. Konvence jsou uréeny ke stanoveni hmotnostnich frakci, Ize je vSak rovnéz po-
uzivat k vyhodnoceni celkového povrchu nebo poctu ¢astic v odebraném vzorku.
V praxi jsou konvence casto pouzivany pfi specifikaci pfistroji pro odbér vzorki
polétavého prachu k méfeni koncentraci odpovidajicich definovanym frakcim. Je
tfeba podotknout, Ze experimentalni chyba pfi testovani pristrojl a pfipadna za-
vislost na jinych faktorech, nez je aerodynamicky primér, znamena, ze je mozné
pouze konstatovat pravdépodobnost, Ze parametry pfistroje spadaji do urcitého
rozmezi a Ze rlizné pfistroje pracuji v pfijatelném rozmezi.

Konvence pro odbér vzork(l uznavaji, Ze vdechovana je pouze frakce aerosolovych
Castic, kterd je v blizkosti nosu a Ust. Tato frakce se nazyva vdechovatelna frakce’. U
nékterych latek maji ze zdravotniho hlediska zvlastni vyznam ty slozky této frakce,
které pronikaji za hrtan (thorakalni a tracheobronchialni frakce®) nebo do dycha-
cich cest bez fasinkového epitelu (respirabilni frakce®).

Hmotnostni zlomek aerosolovych ¢astic, které jsou vdechnuty nosem a usty.

8 Hmotnostni zlomek vdechnutych ¢astic pronikajicich za hrtan, ale nepronikajicich
do dychacich cest bez fasinkového epitelu.
9 Hmotnostni zlomek vdechnutych &astic, které pronikaji do dychacich cest, kde neni

fasinkovy epitel.
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Norma CSN ISO 7708 [41] predklada dohodnuté kfivky odpovidajici pfiblizné
vdechnuté frakci a jejim slozkam, které se dostavaji za hrtan nebo do dolnich cest
dychacich, kde jiz neni fasinkovy epitel. Tyto kfivky se nazyvaji vdechovatelna
konvence, thorakalni konvence a respirabilni konvence (viz obrazek 67). Z nich
Ize vypocitat extrathorakalni a tracheobronchidlni konvence. Pfistroje pouzivané
k odbéru vzorkl maji byt v souladu s odbérovou konvenci odpovidajici té oblasti
dychaciho Ustroji, kde ukladani mérené latky mize vést k biologickym ucinkam.
Naptfiklad vdechovatelnd konvence md byt zvolena, jestlize latka m{ze mit biolo-
gické ucinky, at se uklada kdekoliv, thorakélni konvence ma byt vybrana pro oblast
pridusek a respirabilni konvence pro oblast vymény plyn( od pradusinek k plic-
nim sklipktim. U déti a dospélych s nékterymi nemocemi hrudniku je tracheobron-
chidlni oblast ucinné&jsi v zachycovani ¢astic malych aerodynamickych priimérd
nez u zdravych dospélych.

Konvence mohou charakterizovat jen pfiblizné chovani dychaciho Ustroji, pficemz
jsou vyznamné zejména tyto predpoklady:

o Vdechovatelna frakce zavisi na pohybu vzduchu - jeho rychlosti a sméru,
na frekvenci dychani a na tom, zda se dycha nosem nebo usty. Hodnoty
uddvané ve vdechovatelné konvenci plati pro reprezentativni hodnoty fre-
kvence dychani a jsou zprliimérovany pro véechny sméry proudéni vzdu-
chu. To odpovida osobé, kterd je rovhomérné vystavena proudéni vzduchu
ze viech stran nebo proudéni pfevazné ze strany nebo zezadu. Konvence
zpravidla podhodnocuje vdechovatelnou frakci vétsich ¢astic pro osobu,
ktera je obvykle ¢elem k proudéni vzduchu.

o Respirabilni a thorakalni frakce se lisi pro jednotlivé osoby a zpUsoby dy-
chani, a konvence jsou nutné pfibliznymi hodnotami (aproximacemi) vzhle-
dem k primérnému pfipadu.

e Kazda konvence urcuje pfiblizné frakci pronikajici do dané oblasti a nikoli
frakci, jez se tu uklada. Obecné plati, Ze ¢astice se musi ulozit, aby mohla mit
biologicky tcinek. V tomto ohledu vedou konvence k pfecefiovani mozné-
ho biologického ucinku. Nejdulezitéjsim pfikladem je respirabilni konven-
ce, kterd precenuje frakci velmi malych &astic, jez se ukladaji v dychacich
cestach bez fasinkového epitelu, protoze urcita frakce téchto &astic je vyde-
choviéna, aniz se ulozi.

o Thorakalni konvence se blizi thorakalni frakci pfi dychani usty, pfi némz
je tato frakce vy3$si nez thorakalni frakce pfi dychéni nosem. Extrathorakalni
konvence proto mliZze podcenovat,nejhorsi pfipad” extrathorakalni frakce,
k némuz dochazi pfi dychani nosem.
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Obrdzek 67: Vdechovatelnd, thorakdlni a respirabilni konvence jako procenta
z aerosolovych ¢dstic podle CSN ISO 7708 [41].

10.3.2 Stanoveni expozic¢ni davky v respiracnim systému

Pro urceni kvantitativni hodnoty dévky (depozice), ktera pfi expozici nastava, je
klicovy pocet castic zachycenych v dychacim ustroji, plocha dychaciho Ustroji, kde
muze k depozici dochdzet a hmotnost jednotlivych deponovanych &astic. PFi od-
hadu davky obdrzené pfi expozici aerosoliim viak narazime na nékolik obtizi [33]:

Aerosoly jsou komplexnimi smésmi sloZzenymi z ¢astic Sirokého rozsahu ve-
likosti od jednotek nanometri az po stovky mikrometrd (tj. az 5 radu).
Rdznorodost ve velikostech ¢astic ma za nésledek také rozdilné interakce
v riznych ¢astech dychaciho systému (rozliSujeme tfi hlavni oblasti — ex-
trathoratickd, tracheobronchiélni a alveolarni).

Distribuce velikosti ¢astic je ovliviiovana vné;jsimi faktory, jakymi jsou vlh-
kost vzduchu a teplota.

V kazdé oblasti dychaciho Ustroji je distribuce velikosti ¢astic odlisna v za-
vislosti na selektivnim zachytu.

IndividudIni respiracni charakteristiky kazdého jedince a také morfologie
dychaciho Ustroji jsou znac¢né rozli¢né.

Clearance, distribuce a ostatni biokinetické procesy v misté depozice ¢astic
aerosolu v dychacim Ustroji jsou zna¢né variabilni.

Tyto problémy se jiz dlouho snazi vyfesit fada vyzkumnych pracovist. Pro sloZitost
uvedenych proces, které plisobi soucasné, vsak mame doposud jen kusé infor-
mace. Rozsahlé experimenty provadéné agenturou US EPA na konci devadesatych
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let 20. stoleti prokazaly, Ze pfi primérné koncentraci 50 pg.m a velikosti ¢astic
1 um az 3 um dochazi u dospélého ¢lovéka k celkové depozici v alveolarni oblasti
ve vy3i 50 pg za den [33]. Jisté rozdily v celkové mife depozice jsou viak pozorova-
telné mezi rdznymi vékovymi skupinami i pohlavimi. Kupfikladu celkové depozice
¢astic o velikosti 3 um az 5 pm je u muzd o 10 az 30% vyssi nez u Zen. Pfi¢inou
je, Ze muzi maji vétsi plicni ventilaci (o 45%) a také vétsi plochu plicnich sklipkd.
V pfepoctu na jednotku Casu a jednotku plochy, kde k depozici dochdzi, viak neni
rozdilu v depozici ¢astic v dychacim Ustroji muze a Zeny.

Nékteré vyzkumy se zaobiraly ovéfenim celkové depozice u déti a dorostu versus
dospélych osob. V pfipadé aerosolu tvofeného &asticemi o velikosti 2 um se zjistilo,
Ze frakce depozice jsou u viech stejné, ale celkova rychlost depozice normalizova-
na na plochu plicnich sklipkd byla u déti podstatné vyssi. V celkovém hodnoceni
depozice ¢astic v plicich se viak vliv véku nebo genderové rozdily neprojevuji tak
vyrazné jako parametry dychani, zejména plicni ventilace [33].

10.3.3 Vypocet frakce depozice ¢astic vdychacim systému

Z hlediska respira¢ni depozice aerosolovych &astic je mozné rozdélit dychaci sys-
tém na tfi oblasti (a to nezdvisle na véku exponovanych osob), kdy kazda oblast
pokryva nékolik anatomickych jednotek. Tyto oblasti se vyznamné lidi strukturou,
zplsobem proudéni vzduchu, funkci, dobou, po kterou vzduch v oblasti zlstava
a citlivosti na usazené Castice. Prvni oblasti je oblast dychacich cest hlavy (head
airways region), ktera obsahuje nos, Usta, hltan a hrtan. Tato oblast se téZ nazyva
extrathoraticka (oblast mimo hrudni ko$). Vdechovany vzduch je v této oblas-
ti ohfivan a zvlh¢ovan. Druhou oblasti jsou plicni dychaci cesty neboli tracheo-
bronchialni oblast (oblast pridusek a pridusinek), ktera obsahuje dychaci cesty
z prddusnice k pridusinkdm. Tato oblast se podobd obracenému stromu s jednim
kmenem, pridusnici, kterd se déli do mensich a mensich vétvi. Nakonec, za pri-
dusinkami, je plicni oblast neboli alveolarni oblast, kde probiha vyména plynd.

Dychaci systém normalniho dospélého jedince zpracuje 10 az 25 m* (12 az 30 kg)
vzduchu za den. Plocha povrchu plic pro vyménu plynu je okolo 75 m?, coz je po-
lovina plochy tenisového kurtu. Alveolarni oblast je protkana kapilarami o celkové
délce 2000 km. V klidu je ptiblizné pfi kazdém nadechu vdechnuto 0,5 litru vzdu-
chu, pri tézké praci se ale mize tento objem zvysit az tfikrat. Odpocivajici dospély
jedinec ma dechovou frekvenci okolo 12 vdech(l za minutu, naproti tomu pfi téz-
ké praci je obvykle az tfikrat vys3si. Pfi normalnim dychdani neni asi 2,4 litru viibec
vydechovano a tento vzduch trvale zlstava v plicich (hovofime o tzv. vzduchové
rezervé). Pfi ndsilném vydechnuti Ize ale pfiblizné polovinu z tohoto mnozstvi vy-
dechnout. Vdechnuty vzduch proudi postupné pres 23 rozvétveni vzduchovych
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cest na své cesté z pradusnice do plicnich sklipkd. Prvnich 16 rozvétveni se nachazi
v tracheobronchialni oblasti a zbytek v oblasti plynové vymény [111].

Pro vypocet davky, cozZ je klicova informace v ptipadé, Ze chceme hodnotit ne-
bezpedi vyvolané expozici aerosollim, je potieba pouzit parametry respira¢niho
systému clovéka (viz tabulka 6), které vstupuji do rovnic modelu ICRP-66. Tento
model poskytuje empiricky zjisténé rovnice, které slouzi k orienta¢nim vypoctiim
expozi¢ni davky, kterou by obdrZela exponovana osoba pfi vdechovani monodis-
perznich &astic za standardnich podminek. Literatura uvadi, Zze uvedeny model je
validni pro kulové ¢astice o aerodynamickém prdiméru od 10 nm do 100 um.
Frakce depozice pro horni cesty dychaci Ize vypocitat podle rovnice 12:

DF,, = IF - ! + !
1+exp(6,84+1,183InD, ) " 1+exp(0,924-1,885In D, )
(rovnice 12)

kde IF je vdechovatelna frakce, kterou Ize vypocitat podle rovnice 13.

IF=1-0,51- ! 3
1+ 0,00076Dp’ (rovnice 13)

Frakce depozice pro tracheobronchialni oblast DF , Ize vypocitat podle rovnice 14.

0,00352

DF,, = ( J Jexpl-0.234(n D, +3.4F )+ 639exp(-0819(n D, 1,61} )

r
(rovnice 14)

Frakce depozice pro alveolar D, |ze vypocitat podle rovnice 15.

0,0155

P

DF,, = ( J [exp(-0.416(1n D, +2,84F )+ 19,1 1exp(- 0,482(1n D, ~1362F |

(rovnice 15)
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Ackoli IF se explicitné v rovnicich 14 a 15 neobjevuje, byly tyto rovnice upraveny
pro Udaje, které obsahuji ucinek inhalace. Celkova depozice DF (tedy davka) vzta-
Zena na cely dychaci systém, je sou¢tem lokalnich depozic (viz rovnice 16):

DF = IF [0,0587 + 0511 0,043 ]

+
1+exp(4,77+1,485InD,) " 1+exp(0,508-2,58In D, )

(rovnice 16)

Hmotnost dané astice usazené v dychacim systému za minutu M, Ize vypocitat
pomoci rovnice 17:

M

dep p—_p m

=" Np DV, (DF)
6 (rovnice 17)

kde N je pocet koncentraci ¢astic o aerodynamickém prdméru Dp a hustoté [ v
je minutovy objem nebo objem vzduchu vdechnuty za 1 minutu a DF je celkova
depozice frakce ¢astic o aerodynamickém priiméru D, zrovnice 12, 14 nebo 15.

Uvedeny model ICRP-66, ktery byl poprvé publikovan v roce 1994 [34], byl mno-
hokrate ovérovan. Naposledy tomu bylo v roce 2000, kdy Molokanov a Badjin
provedli sérii testll za vyuziti ¢astic plutonia, které pokusni jedinci inhalovali. Za
pomoci metod Monte Carlo pak byly provedeny simulace distribuce ¢astic v dy-
chacim systému. Nasledné na to Harvey a Hamby provedli odhad distribuce frakce
depozice aerosolu o velikosti ¢astic T um v zavislosti na véku exponované osoby
pfi dychani nosem a Usty. Oba vy3e uvedené ovéfovaci testy validitu modelu ICRP-
66 prokazaly [33].
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11 Nakladani s odpadem obsahujicim
nanomaterialy

Je nanejvys potiebné, aby se na odpady s obsahem nanomaterial pohlizelo do bu-
doucna jako na nebezpecné.V soucasné dobé neexistuje Zadné legislativni opatreni
regulujici zpUsob recyklace ¢i likvidace odpadt s podilem nanomaterial(i. Takto se
v soucasné dobé kapalné koloidni systémy s obsahem nanocastic volné vylévaji do
odpadni vody a soucasné Cistici systémy nezabezpecuji jejich zadrzeni v priibéhu
&isticiho procesu. Proto se po prichodu COV dostavaji do povrchovych toki a fek
s naslednou moznou akumulaci v dal$im biogennim fetézci. Na tomto misté je po-
tfeba také poznamenat, ze nékteré nanomateridly mohou v COV, diky svym anti-
bakterialnim ucink{im, zabijet pfitomné mikroorganismy vyuzivané pro ¢isténivody.

Pevné materidly mohou skoncit na sklddce komundlnich nebo v lepsim pfipadé
nebezpecnych odpadll nebo se likviduji ve spalovnach nebezpecnych odpadu.
ZUstava neobjasnénou otazkou, zda-li se nemohou nékteré vysoce rezistentni na-
nocastice uvolfiovat do spalin a tudiz i do emisi. Je navrzeno rozdélovat odpady
s obsahem nanomaterial( do nékolika kategorii:

e (Cisté nanomateridly;
odpady kontaminované nanomateialy;
kapalné suspenze s obsahem nanomaterial(;
pevné, odpady s podilem sypkych nanomaterialu aj.

Jako na odpady s obsahem nanomaterial(i se nepohlizi na odpady typu pryskyfic
nebo jinych inertnich materiald, v jejichz matrici jsou nanomaterialy pevné ukot-
veny a nehrozi jejich uvolnéni do Zivotniho prostfedi ani pfi dlouhodobém kon-
taktem s vodou (louzenim). Neexistuje viak v této dobé jednotny pohled na bez-
pecné zpracovavani tohoto odpadu. Situace se fesi individualné po konzultacich
s odborniky. Pfednost se dava spalovani, solidifikaci, pfipadné se ke zneskodnéni
vyuziva vhodnych chemickych reakci.

V nékterych zemich jiz nyni povazuji nanomaterialy s obsahem oxidd kovd nebo
kvantové tecky za nebezpecné biocidy a musi se nejprve solidifikovat pridavkem
do betonu a nasledné jsou ukladény na sklddkach k tomu uréenych. Zvlastni po-
stup musi byt volen v pfipadé samozapalnych materiald. Likvidace uhlikovych
nanovlaken probiha spalovanim pfi teploté >500 °C, kdy dochazi k jejich celkové
destrukci a spaleni na oxid uhlic¢ity. Dlllezitou a ¢asto podcernovanou soucasti na-
klddani s nanomaterialy je peclivda dokumentace prace a nakladani s nanomateria-
ly a dalsimi vyrobky s nanomateridly po celou dobu jejich zivotnosti.
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Nanobezpeclnost

V souvislosti s nanotechnologiemi a predevsim pak s vlastnim vyuzivanim na-
noproduktll v praxi se stale castéji vola po obezietném pfistupu. Tento postoj
je opravnény, nebot o nanomateridlech a jejich nebezpecnych vlastnostech
toho stéle jesté mnoho nevime. Z dosavadnich zkusenosti vsak dobie vime, ze
vhodnou prevenci Ize mnoha nezadoucim dlsledkiim predchazet. Tato preven-
ce ovéem musi byt systematickd a musi vychazet ze znalosti existujicich zdro-
ju rizik, toxicity nanomateridld i moznosti ochrany zdravi clovéka pred jejich
ucinky. Usilovné zkoumdni v této oblasti tak postupné vedlo ke vzniku novych
multioborovych disciplin, jakymi jsou nanotoxikologie a nanobezpecnost. Nano-
toxikologie se zaméfuje na zkoumani interakci nanostruktur s biologickymi sys-
témy s dlirazem na objasnéni vztah( mezi fyzikalnimi a chemickymi vlastnostmi
nanostruktur a toxickou odpovédi biologickych systém(. Nanobezpecnost pak
v ndvaznosti na tyto znalosti zavadi ptimérend opatreni k tomu, aby byla zajisténa
bezpecnost a ochrana zdravi lidi a Zivotniho prostredi. Zdkladnim predpokladem
pro nanobezpecnost je management rizik, ktery vychazi k aktudlnich védeckych
a technickych poznatkll o pouzivanych nanomateridlech, z opatreni vyplyvaiji-
cich z pravnich a ostatnich predpist k zajisténi bezpecnosti a ochrany zdravi pfi
praci a z opatieni zaméstnavatele prijatych s cilem predchazet nezadoucimu pu-
sobeni (nano)rizik.

S ohledem na své zaméfeni shrnuje tato kniha nejnovéjsi poznatky o vlastnos-
tech a biologickych G¢incich nanomaterial(, a predevsim pak informace o mozné
ochrané zdravi zaméstnancli exponovanych nanomateridlim na svych pracovi-
Stich. V&fime proto, Ze tato kniha nalezne uplatnéni nejen v podnicich provo-
zujicich nanotechnologie, ale také u Iékard, toxikologl ¢i odbornikd na BOZP.
Mnozstvi ohlasi k problematice nanobezpecnosti, které autofi zaznamenali
i zakademické sféry, davéa dobry predpoklad, Ze kniha poslouzi také jako vyukovy
materidl pro pfipravu novych odbornikl na vysokych Skolach.
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