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Po sinecnom UV svetle je tabakovy dym najcastejsim
karcinogéennym faktorom, ktorému sme vystaveni!
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>4000 zloziek:

Prchavé organicke latky —
aceton, benzeén, toluén, styrén, etylbenzeén,
metanol, fenol, vinylchlorid...
formaldehyd, acetaldehyd, akrolein...
amoniak, CO, kyanovodik...
aromatické a polyaromatické uhlovodiky...
kovy (Pb, Cd, Hg, Po?19)
nitrozaminy, nitroderivaty...
alkaloidy (nikotin, myosmin)
rezidua pesticidov a insekticidov ...

~50 karcinogénov



Zdravotné rizika fajcenia

Nicotine's dangers

Alter being inhaled in tobacco smoke, nicobine reaches the brain in
She-to-eight seconds, gmMng the smoker 8 nush hat becomes
aodictive Oooey residues in lobacco smoke known as “lar”* cause
cancer, emphysema and bronehitis. They also convert some of he
nicotine Mo a cancer<causing agent All of these carcinogens affect
A number of organg inthe body
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AP Axarmetvy

Nadorové ochorenia
pluc a dychacich ciest, ustnej dutiny,
mocoveého mechura, GIT, pankreasu...

Kardiovaskularne ochorenia

infarkt myokardu, aneurizma aorty...

Choroby dychacich ciest

chronickée infekcie, alergie, astma...

Nasledky fajCenia rodiCov u deti
predCasny poérod, nizka pérodna vaha,
syndrém nahleho umrtia kojencov,
alergie a astma v detskom veku ...

Pasivne fajéenie
riziko kardiovaskularnych ochoreni sa
zvysuje:

v domacom prostredi
na pracovisku

20 - 30%
12 - 19%



Denna konzumacia tabakovych vyrobkov u dospelej populacie

Muzi (%) Zeny (%)

trajina r.2002 | r.2005 | ReMVMa | 5002 | r.2005 | Relafivna
Svédsko 16,3 14,4 -1,9 19,4 18,1 -1,3
Island 22,8 19,4 -3,4 22,8 19,7 -3,1
Svajdiarsko 25,3 23,6 -1,7 18,8 17,7 -0,8
Ceska republika 30,1 30,0 -0,1 21,5 20,7 -0,8
Polsko 40,2 37,6 -2,6 23,5 23,3 -0,2
Slovensko 35,0 34,8 -0,2 15,1 15,5 0,4
Madarsko 39,3 39,0 -0,3 29,1 29,7 0,6
Rakusko 40,4 41,3 0,9 36,5 40,0 3,5
Ukrajna 58,1 57,7 0,4 15,5 18,7 3,2
Bielorusko 57,7 57,7 0,0 16,8 16,8 0,0
Ruska federacia 64,4 64,9 0,5 20,4 21,6 1,2

WHO Global InfoBase 2006




Biomarkery expozicie tabakovemu dymu

Marker Material Metody Vyhody / nevyhody
Nikotin a kotinin moc, krv, Imunoanalyza Specificky marker
(metabolit nikotinu) sliny, vlasy | HPLC-DAD, GC-MS Polcas vylu€ovania

vydychovany CO-detektory .
CO/COHb vzduch / krv Fotometria. Nespecificky
1-OH-pyrén ok HPLC-FLD Nespecificky pre TD -
(metabolit pyrénu) (BET) marker karcinogénov (PAU)
Kyselina t,t-mukonova Mod HPLC-DAD Nespecificky pre TD -
(metabolit benzenu) (BET) marker karcinogénu!
Aromatické aminy _ o . .
: ] . biochemickeé, Studie mutagenity,
N-nitrozoaminy krv, moc¢ .y . .
hiadi s Kaniv hematologicke, karcinogenity a
adina antioxidantov tkaniva DNA analyza... genotoxicity TD

ainé




Nikotin — alkaloid tabaku

1-metylpyrolidinyl-pyridin
C,oH14sN, — M.H. 162,23
CAS 54-11-5

B.t. -79°C olejovita tekutina
ucinny insekticid

vznik v korenovom systéme > ukladanie v listoch
v suchom tabaku 0,3 az 5%

a
a
a
a
a
a
a

Nikotin a l'udsky organizmus
stimulans, anxiolytikum, antidepresivum ...
letalna davka 40-60 mg

obsah v cigarete 0,1 az 2,8 mg

rychly nastup ucinkov 6-8 s — pol€as 2 h.
atakuje receptor acetylcholinu

0O 0O 0O 0O 0 od

zvysSuje hladinu dopaminu

vysoka navykovost’, silna zavislost’!




Metabolizmus nikotinu

Nicotine-N-1"-oxyde Norcotinine
O, 0,
7/6% CYP2A6 24%
Nicotine ' —
14,1% Nornicotine
0,
FMO3 0,7%
Nicotine-N-1- Trans-3'-
-glucuronide Nicoting N-démethylation Hydtoxycot}nlne-o- -
4,0% D-glucuronide
UGT 11,3%
CYP2A6 CYP2E1
UGT
v UGT
Cotinine-N-1- Trans-3'-

-glucuronide < Cotinine > hydroxycotinine

18,1%
Trans-3’-
? hydroxycotinine
Cotinine CY2PA6 2580/
9,8% £0
- Pol¢as vylu€ovania:
Cotinine-N-1- C
oxzde 5 -hydroxycotinine o Nikotin 2-3 hodlny
8% 1,6%
L0

o Kotinin 15 -19 hodin

(kojenci > 60 hodin!)
I




Stanovenie kotininu v moci

i M. | Priprava vzorky a HPLC analyza:
o o 3 mlmoca (uprava pH =12)
o Extrelut 3NT — dichlérmetan:i-propanol (9:1)
" o Odparok v 100 yl metanole
° ; o Pristroj: Agilent 1100 s DAD detektorom
o 2 o Koléna: Purospher RP-18e (250x4,6 mm)
. N o Mobilna faza:
| metanol-octanovy pufor pH 3,0 (90:10)
2 \) o Prietok: 1,0 ml/min
° T T . T - - o o Detekcia: UV 260 nm
o RT(nikotin): 3,8 min
Kotinin v modi: LOD = 3,30 ugl/l o RT(kotinin): 6,0 min
LOQ = 10,0 g/l o RT(kofein): 8,9 min
G-EQAS Referencna Toleran¢ny Hodnota RUVZ Odchylka
(Univerzita Erlangen) | hodnota (ug/l) interval (ug/l) BB (ug/l) %
Vzorka A 196,5 155,1-237,9 218,6 11,25
Vzorka B 711,3 589,8 — 832,8 795,9 11,89




Vysledky stanovenia biomarkerov expozicie TD

FAJCIARI

NEFAJCIARI

) g

300

Kot|n|n (ng/g kreatlnlnu)

1-OHP (ng/g kreatininu)

Biomarkery expozicie TDP

FAJCIARI (N=10)

NEFAJCIARI (N=6)

Kotinin (ug/g kreatininu)
metabolit nikotinu

242 (59,3 — 1082)

5,8 (0,9 — 18,3)

1-Hydroxypyrén (ug/g kreatininu)
metabolit pyrénu

0,24 (0,06 — 0,44)

0,10 (0,06 — 0,15)

Kys. t,t-mukonova (mg/g kreatininu)
metabolit benzénu

0,42 (0,09 — 1,44)

0,18 (0,06 — 0,40)




Stanovenie nikotinu vo vlasoch

MWD1 A, Sig=260,16 Ref=400,100 (NIK0O401\VZ_F13.D)
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Nikotin vo vlasoch:

LOD = 0,83 pg/g
LOQ = 2,50 pg/g

Priprava vzorky a HPLC analyza:

a

0O 0O 0O O

0O 0O 0O O

Odmastenie — dichlormetan

Susenie pri laboratérnej teplote
Homogenizacia — 2-5 mm

Navazka — 20-30 mg

Hydrolyza:

3,0 ml 0,5 M NaOH za 4 hodin

Extrakcia:

Extrelut 3NT / dichlérmetan:izopropanol
Pristroj: Agilent 1100 s DAD detektorom
Koléna: Supelcosil LC-8DB (250x4,6 mm)
Mobilna faza:

voda-acetonitril (94,6:5,4) s pridavkom TEA,
heptansulfonan-Na, K2HPOa, kys. citrénova
(PH 4,7)

Detekcia: UV 260 nm

RT(nikotin): 7,1 min

RT(kotinin): 12,5 min

RT(kofein): 14,0 min



Vysledky stanovenia nikotinu vo vilasoch

FAJCIARI

NEFAJCIARI

60

30

60

72

30

Menadodl

Nikotin

FAJCIARI (N=20) NEFAJCGIARI (N=13)

Nikotin (ug/g vlasov)

29,6 (13,5 — 56,2) 8,7 (2,5 - 19,9)
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