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SUMMARY

Background. The existence of toxic metallic elements in the environment is one of the most important
factors influencing the metabolism of calcium. The aim of our study was to compare the incidence of osteo-
porosis in Upper Silesia to the level of environmental pollution with lead, cadmium, zinc, and copper.

Material and methods. An epidemiological data base gathered by the Silesian Branch of the National
Health Fund was used to gather data concerning the incidence and treatment of osteoporosis in Silesia, with
and without pathological fractures.

Results. The results of our analysis suggest that the frequency of osteoporosis, with or without pathological frac-
tures both, correlates with increased concentrations of lead, cadmium, copper and zinc in the environment. This
relation can be noticed especially in the Upper Silesian Industrial District.

Conclusions. In regions with increased risk due to the occurrence of significant amounts of heavy, osteotropic
elements, programs should be implemented to intensify screening for osteoporosis.

STRESZCZENIE

Wstep. Jednym z najistotniejszych problemow zaburzajqcych metabolizm wapnia jest obecnosé¢ w srodowi-
sku dwuwartosciowych pierwiastkow metalicznych. Celem pracy bylo porownanie wystepowania osteoporozy
ze skazeniem Srodowiska otowiem, kadmem, miedziq i cynkiem.

Material i metody. Analizie poddano dane epidemiologiczne uzyskane w Slgskim Oddziale Narodowego
Funduszu Zdrowia (NFZ). W tym celu wykorzystano bazy danych w zakresie wystepowania i leczenia osteopo-
rozy w wojewodztwie Slgskim.

Wyniki. Wyniki pracy sugerujq, ze czestos¢ wystepowania osteoporozy zarowno ze ztamaniem patologicz-
nym, jak i bez ztamania, zwiqzana jest ze wzmozonq koncentracjq otowiu, kadmu, miedzi i cynku w srodowisku.
Zmiany te dotyczq gtownie powiatow Gornoslaskiego Okregu Przemystowego.

Whioski. W regionach, w ktorych stwierdza sie zwigkszone ryzyko wystepowania znaczqcych ilosci dwuwar-
tosciowych pierwiastkow metalicznych, nalezy zintensyfikowaé badania przesiewowe w kierunku wykrywania
osteoporozy.
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Tkanka kostna spetnia w ustroju, obok funkcji me-
chanicznej 1 podporowej, niezwykle istotna rolg me-
taboliczna. Ze wzgledu na duza zawarto$¢ substancji
mineralnych stuzy jako rezerwuar tatwo wymienial-
nych jonéw wapnia, a ponadto fosforu, magnezu, po-
tasu oraz dwuweglandw. Znajduje si¢ ona w stanie
ciagtej przebudowy, polegajacej na wspotwystepowa-
niu procesoOw jej niszczenia oraz tworzenia. Ich zabu-
rzenie prowadzi nieuchronnie do powstania osteopo-
rozy lub osteomalacji.

Zagrozeniem prawidtowosci przemian w tkance
kostnej jest obecnos¢ w srodowisku wspolczesnego
cztowieka wielu substancji toksycznych, ktore w wa-
runkach dlugotrwalej ekspozycji prowadza do scho-
rzen koscca. Patogeny srodowiskowe wywieraja bez-
posredni destrukcyjny wptyw zaréwno na procesy
przebudowy tkanki kostnej, jak i na mechanizmy re-
gulujace tempo przemian uktadu szkieletowego [1].
Zaburzenia wynikajace z istnienia szkodliwych inte-
rakcji metali 1 tkanki kostnej skutkujg obnizeniem jej
jakos$ci. Klinicznym odzwierciedleniem tego faktu
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jest zwigkszona podatno$¢ na ztamania oraz osteody-
strofia i zwyrodnienia kostne [1,2,3].

Celem pracy bylo porownanie wystgpowania
osteoporozy ze skazeniem $rodowiska wybranymi
pierwiastkami metali cigzkich: otowiu, kadmu, mie-
dzi i cynku.

MATERIAL I METODY

Analizie poddano dane epidemiologiczne uzyska-
ne w Slaskim Oddziale Narodowego Funduszu Zdro-
wia (NFZ). W tym celu wykorzystano bazy danych
w zakresie wyst¢gpowania i leczenia osteoporozy
w wojewaddztwie $laskim. Wszystkie dane NFZ uzy-
skiwat na podstawie informacji przekazywanych przez
poradnie i szpitale w czasie realizacji kontraktoéw me-
dycznych. Poshugiwano si¢ ogélnie przyjetymi koda-
mi RUM-Szpital. Zawartos¢ metali w glebie okreslo-
no na podstawie badan wykonanych w Panstwowym
Instytucie Geologicznym w Warszawie. Probki po-
bierano w siatce 2x2 km czyli 1 probke na 4 km?. Po-
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Ryc. 1. Czesto$¢ wystepowania osteoporozy bez ztamania patologicznego wérdd mieszkancow Slaska na tle kon-
centracji metali cigzkich w mg/kg probki pobranej z gleby

Fig. 1. Frequency of occurrence of osteoporosis without pathological fracture among inhabitants of Silesia, mapped
against the concentration of heavy metals (mg/kg in a soil sample)
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Ryc. 2. Czgsto$é wystgpowania osteoporozy ze zlamaniem patologicznym wsrod mieszkancoéw Slaska na tle kon-

centracji metali cigzkich w mg/kg probki pobranej z gleby

Fig. 2. Frequency of occurrence of osteoporosis with pathological fracture among inhabitants of Silesia, mapped
against the concentration of heavy metals (mg/kg in a soil sample)

dane wartosci okreslono w mg/kg, wzorujac si¢ na
opracowaniu wykonanym w Canadian Environmen-
tal Quality Guidelines — Canadian Council of Mini-
sters of the Environment (1999).

WYNIKI

Wyniki przedstawione na kolejnych mapkach
wskazuja, iz czgsto$¢ wystgpowania 0Steoporozy
(Ryc. 1), podobnie jak osteoporozy ze ztamaniem pa-
tologicznym (Ryc. 2), zwiazana jest ze wzmozona
koncentracja otowiu, kadmu, miedzi i cynku w $ro-
dowisku. Zmiany te dotycza gtdéwnie powiatow Gor-
noslaskiego Okregu Przemystowego. Zwiazek taki,
lecz mniejszy, wystepuje takze w przypadku ztaman
szyjki ko$ci udowej. W tym ostatnim przypadku ob-
serwowano czgste pojawianie si¢ ztaman w powia-
tach rolniczych: zawiercianski, czgstochowski, cie-
szynski (Ryc. 3). Wyjasnienie tego zjawiska wymaga
dalszych badan.

DYSKUSJA

Osteoporoza jest postgpujaca uogoélniona choroba
cechujaca sig niska gestoscia tkanki kostnej i zmiana-
mi zwyrodnieniowymi w obrebie jej mikroarchitek-
tury, prowadzacymi do zmniejszenia jej opornosci
na dziatanie czynnikow zewngtrznych i wzmozonym
ryzykiem powstawania ztaman. Do niedawna oste-
oporoza uwazana byla za przejaw fizjologicznego
procesu starzenia si¢ organizmu. W ostatnich latach
nasze spojrzenie na ten temat ulegto zasadniczej zmi-
anie. Spowodowane to zostalo zarowno podjgtymi
badaniami pozwalajacymi na poznanie etiopatogene-
zy choroby, jak i1 coraz nowoczes$niejszymi metodami
leczenia [4].

Najwigksze ryzyko wystapienia osteoporozy do-
tyczy kobiet rasy biatej po menopauzie, totez badania
poswigcone problemom jej rozpoznawania, zapobie-
gania i leczenia dotycza glownie tej populacji. Dane
epidemiologiczne wykazuja, ze co najmniej u co
trzeciej kobiety, ktora ukonczyta 50 rok zycia dojdzie
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Ryc. 3. Czgsto$é wystepowania ztamania szyjki kosci udowej wérod mieszkancow Slaska na tle koncentracji metali

cigzkich w mg/kg probki pobranej z gleby

Fig. 3. Frequency of occurrence of fractures of the femoral cervix among inhabitants of Silesia, mapped against the

concentration of heavy metals (mg/kg in a soil sample)

w ciagu dalszego zycia do ztamania kregu, a u co
szostej — do ztamania w obrebie stawu biodrowego.
W tej ostatniej grupie, ztamanie wskutek rozwoju r6z-
nych powiktan moze sta¢ si¢ przyczyna zgonu u 10-
20% kobiet [5].

Niestety nadal posiadamy bardzo mato informacji
pozwalajacych na okreslenie, z jakim problemem si¢
mierzymy, bowiem nie dysponujemy odpowiednia
liczba danych epidemiologicznych. Rozpowszech-
nienie osteoporozy, tzn. liczba 0s6b w okreslonej gru-
pie, u ktérych masa ko$ci miesci si¢ ponad 2,5 SD
ponizej $redniej szczytowej masy kostnej u 0so6b do-
roslych w USA ocenia si¢ na 30% wszystkich kobiet
rasy bialej po menopauzie. Szacuje sig, ze 16,5%
przypadkow takiej osteoporozy dotyczy kregostupa
ledzwiowego, 16,2% blizszej nasady kosci udowe;j
1 17,4% $rodkowej czeséci kosci promieniowej. We-
dhug innych danych, jedna z 5-7 kobiet rasy biatej
w wieku ponad 50 lat ma osteoporozg konca blizsze-
go kosci udowej [4,6,7].
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Jednym z najistotniejszych czynnikow ryzyka oste-
oporozy jest wystgpowanie w srodowisku jondw dwu-
warto$ciowych metali: otowiu, kadmu, miedzi i cyn-
ku. W naszych badaniach stwierdziliSmy czgstsze po-
jawianie si¢ osteoporozy oraz ztaman na jej podiozu
w regionach o wysokim stgzeniu metali cigzkich.

Istnieje Scista zalezno$¢ pomiedzy biochemia ukta-
du szkieletowego a jego budowa, co wynika z jedno-
czesnego przektadania si¢ intensywnosci i typu prze-
mian enzymatycznych na ostateczny ksztalt nowo
powstalej kosci. Modulatorem tych procesow sa ze-
wngetrzne czynniki $rodowiskowe oraz bodzce me-
chaniczne. W$réd tych pierwszych, nieposlednia rolg
odgrywaja pierwiastki metaliczne, ktore ulegaja in-
korporacji do krysztatéw hydroksyapatytu oraz ak-
tywnych centrow enzymow [8,9]. Ze wzgledu na sto-
sunkowo wolne tempo przemian oraz dtugi czas od-
nowy tkanki kostnej, stanowi ona doskonate od-
zwierciedlenie zjawiska kumulacji metali w organi-
zmie w warunkach narazenia zawodowego lub $ro-
dowiskowego [2].



Lqcka-Gazdzik B. i wsp., Pierwiastki metaliczne a osteoporoza

Otow (Pb) nalezy do najbardziej rozpowszech-
nionych metali ci¢zkich, a szkielet cztowieka jest na-
rzadem ostatecznie go kumulujacym [10]. Wspodicze-
$nie, dominujaca role¢ odgrywa ekspozycja zawodowa
i sSrodowiskowa. Za najbardziej narazonych zawodo-
wo uwaza si¢ hutnikoéw metali niezelaznych oraz pra-
cownikow zatrudnionych w czasie wytwarzania aku-
mulatorow, kabli, drutow, tozysk, czcionek drukarskich,
barwnikow, insektycydow, ceramiki kolorowej,
w przemysle zbrojeniowym [10]. W narazeniu §rodo-
wiskowym najwigksze znaczenie ma otdow atmosfe-
ryczny, powstajacy w procesach spalania paliw ptyn-
nych oraz zawarty w produktach spozywczych [10].
Istotne znaczenie ma roéwniez narazenie dzieci w cza-
sie ciazy i laktacji na olow zawarty w krwi matki
[11]. Tkanka kostna zawiera az 90-97% catkowitej
puli Pb zdeponowanej w organizmie [12]. Ze wzgle-
du na stosunkowo wolne, w poréwnaniu z pozostaty-
mi, tempo przemian metabolicznych, okres pozosta-
wania ofowiu w kosci jest dtugi i wynosi w zalezno-
$ci od metody oznaczania od 4250 dni do 27 lat [1,13].

Oléw osiagajacy wraz z krwig tkanke kostna, osa-
dza si¢ w strefach kalcyfikacji, wlaczajac w to m.in.
strukture hydroksyapatytow [13]. Obecno$¢ olowiu
w kosciach nalezy postrzega¢ wytacznie w aspekcie
jego toksycznego oddziatywania, bowiem dotychczas
brak jest potwierdzenia jakiejkolwiek pozytywnej ro-
li tego metalu w metabolizmie tej tkanki. W mecha-
nizmie bezposredniego wpltywu tego pierwiastka na
ko$¢, wazng funkcje spelniaja osteoblasty i chondro-
cyty, ktore sa dla niego komorkami efektorowymi
[14,15,16]. W osteoblastach otow hamuje synteze
osteokalcyny — biatka niezb¢dnego dla prawidlowe-
go przebiegu procesu mineralizacji [14]. Jako czyn-
nik toksyczny, otdow powoduje zaburzenie miejsco-
wych czynnikow wzrostu, np. insulinopodobnego
czynnika wzrostu (IGF-I), hormonu wzrostu i estro-
genéw [17,18]. W komorkach kosci pierwiastek ten
dezorganizuje procesy zalezne od jonow wapnia i za-
chodzace przy udziale cAMP [15,18]. Prowadzi to,
z jednej strony, do hamowania wzrostu ko$ci na dhu-
go$¢ w okresie jej fizjologicznego rozwoju, z drugie;j,
do opoznienia gojenia si¢ ztaman [2,16,19]. Jedno-
cze$nie otdbw w znacznym stopniu akumuluje sig
w osteoblastach. Przypuszczalnie w okresie aktywa-
cji komorek kosciogubnych przez jony otowiu odgry-
waja role zwiazki z grupy prostaglandyn, ktore nale-
za do cytokin stymulujacych procesy resorpcyjne
w kosci. Istota posredniego wptywu olowiu na tkan-
ke kostna jest jego ingerencja w przemiany witaminy
D3 w nerkach. Hamuje on w nich procesy hydroksy-
lacji aktywnych jej metabolitow, co potwierdzono
w badaniach in vivo [18,20]. Odwapnienie tkanki
kostnej w warunkach przewlektej ekspozycji na otow

znajduje swoj wyraz w badaniach gesto$ci mineral-
nej (BMD) przeprowadzonych metoda DEXA [21,
22]. Zmniejszenie gestosci mineralnej kosci, spowo-
dowane oddziatywaniem otowiu, znajduje odzwier-
ciedlenie w niskiej jako$ci tkanki kostnej, czego ma-
nifestacja jest wigksza podatnos$¢ na ztamania i czgst-
sze zaburzenia zrostu. U kobiet w okresie pomeno-
pauzalnym wystepuje istotna korelacja pomigdzy
spadkiem wskaznika BMD a st¢zeniem otowiu we
krwi. Wyrazem powyzszego zwiazku jest odwapnie-
nie kos$¢ca 1 liczniejsze ztamania osteoporotyczne
[22]. W naszych badaniach okazato sig, iz czgstos¢
ztaman osteoporotycznych byta najwicksza na tere-
nach skazonych otowiem w miastach Gornoslaskiego
Okregu Przemystowego.

Przemiany kadmu (Cd) posiadaja dla tkanki kost-
nej prawie wylacznie wymiar toksyczny, a w pi-
$miennictwie istnieja jedynie nieliczne prace, $wiad-
czace o0 pozytywnym wplywie tego metalu na wzrost
organizmu. Osoby narazone na kadm ze $rodowiska,
pozostaja pod jego wplywem przez dlugi czas, bo-
wiem czas potowicznego rozpadu tego pierwiastka
wynosi okoto 10-30 lat [1,23]. Najwyzsze st¢zenia
tego metalu w tkance kostnej stwierdzono u narazo-
nych zawodowo pracownikow fabryk akumulatorow,
hut metali kolorowych oraz przemyshu elektrotech-
nicznego i petrochemicznego [3,24]. Entero-osteone-
fropati¢ wywotang nadmiernym spozyciem kadmu
opisano w drugiej potowie lat czterdziestych w Japo-
nii pod nazwa itai-itai-byo (ouch-ouch disease)
[2,24]. Szczegdlnie narazone na zachorowanie sa ko-
biety w okresie pomenopauzalnym, zwtaszcza wielo-
rodki oraz osoby z niedoborami pokarmowymi w za-
kresie biatek i lipidow oraz niskim poborze witami-
ny D i wapnia w diecie [3]. Choroba ta charakteryzu-
je si¢ objawami szkieletowymi i pozaszkieletowymi.
Wsrod tych pierwszych dominuja wielokrotne zta-
mania patologiczne oraz narastajace znieksztatcenia
kostne z poglebieniem kifozy piersiowe;.

Mechanizmy oddzialywania kadmu na tkankeg
kostna mozna podzieli¢ na posrednie i bezposrednie.
W bezposrednim mechanizmie zwracaja uwagg: za-
burzenia metabolizmu kostnego kolagenu, bezpo-
$rednia resorpcja ko$ci przez pobudzenia produkcji
prostaglandyn, ostabienie kosciotworzenia poprzez
hamowanie aktywnosci fosfatazy alkalicznej w ko-
$ci, ingerencja w penetracj¢ jonéow do komorek kosci
[3,25]. Szczegdlne powinowactwo do kadmu posia-
daja komorki charakteryzujace si¢ znacznym meta-
bolizmem i aktywno$cia mitotyczng [3]. Zaburzenia
metaboliczne tkanki kostnej w chorobie itai-itai sa
potaczeniem osteoporozy z osteomalacja, przy czym
wyrazna jest przewaga tego drugiego schorzenia [2,
3,25]. Chorzy uskarzaja si¢ na bole plecow i bioder
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z towarzyszacymi zaburzeniami chodu (,,kaczy chod”)
[2,3]. W radiogramach oprocz zmian charakterystycz-
nych dla osteoporozy obserwowano typowe objawy
dla osteomalacji np. strefy Loosera-Milkmanna. W gru-
pie objawow pozaszkieletowych dominuje niewydol-
no$¢ nerek wynikajaca z uszkodzenia kigbuszkéw
i proksymalnych cewek [25]. W moczu pojawiaja sig,
charakterystyczne dla tego typu dysfunkcji, biatka
o niskim cig¢zarze czasteczkowym, jak: beta2-mikro-
globuliny, lizozym, N-acetylo-beta-D-glukozoamida-
za, biatko wiazace retinol, rybonukleaza i alfal-mi-
kroglobulina [24,25]. Proteinuria indukowana kad-
mem ma w chorobie itai-itai charakter nieodwracal-
ny, a dalsza ekspozycja na ten pierwiastek prowadzi
do glikozurii, aminoaciurii, hiperfosfaturii, hiperkal-
ciurii, poliurii i zmniejszenia zdolno$ci do buforowa-
nia kwasow. Hiperkalciuria prowadzi czasem do po-
wstawania kamieni nerkowych [24,25].

W ostatnich latach podkresla si¢ fakt, iz przewle-
kta ekspozycja na niskie dawki kadmu prowadzi do
wzrostu ryzyka wystapienia ztaman [25,26]. Wzgled-
ne ryzyko ztaman kos$ci przedramienia na terenach
zanieczyszczonych kadmem byto 2,76 razy wigksze
umezezyzn 14, 30 razy wigksze u kobiet [25]. Odpo-
wiada to uzyskanym przez nas wynikom badan, bo-
wiem czg¢sto$¢ ztaman patologicznych na tle osteopo-
rozy byta wigksza w regionach naszego wojewodz-
twa 0 najwyzszym st¢zeniu kadmu w glebie.

Podstawowa funkcja miedzi (Cu) w tkance kost-
nej jest jej udziat w procesach oksydoredukcyjnych
[27]. Jako koenzym, metal ten odgrywa istotna rolg
w metabolizmie kolagenu i elastyny oraz jest nie-
zbedny dla prawidlowej aktywnosci enzymatycznej
oksydazy lizylowej. Niedobdr jonéw miedzi prowa-
dzi do zaburzen sieciowania wiokien kolagenu, przez
co obnizona zostaje wytrzymatos¢ kosci [28]. Niedo-
stateczna ilo$¢ miedzi w tkance kostnej moze wyni-
ka¢ nie tylko z ograniczenia jej podazy w diecie, lecz
takze z interakcji z innymi pierwiastkami, ktore na
drodze kompetycyjnej wypieraja ja z centrum aktyw-
nego enzymow. Antagonizm potwierdzono w stosunku
do kadmu [29]. W tkance kostnej zdolnosci do syntezy
tioneiny posiadaja osteoblasty [30]. Metal ten zwiaza-
ny z tioneing to kompleks o znacznie ograniczonych
wilasnosciach toksycznych w poréwnaniu do wolnego
pierwiastka. W tkankach istnieje konkurencja pomig-
dzy metalami o miejsce aktywne tionein i wysokie
dawki jednego z nich moga powodowa¢ wypieranie
innego. Z tego powodu eksperymentalne narazenie na
miedZz powoduje rozpad komplekséw kadmtioneina
1 moze nasila¢ zmiany osteoporotyczne [31].

Podstawowa rola cynku (Zn) w organizmie jest
jego koenzymatyczna funkcja w metabolizmie biatek
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1 weglowodanoéw [10]. W tkance kostnej cynk wcho-
dzi w sktad fosfatazy alkalicznej, biorac udziat w mi-
neralizacji osteoidu [31]. W badaniach in vivo i in vi-
tro potwierdzono aktywacjg procesow kosciotworze-
nia zachodzaca pod wplywem tego pierwiastka. Me-
chanizm tego zjawiska oparty jest o stymulacj¢ syn-
tezy biatek komorkowych osteoblastow. Oddziaty-
wanie cynku na przemiany metaboliczne w tkance
kostnej nalezy postrzegaé takze przez pryzmat jego
interakcji z innymi metalami, gtownie miedzia i kad-
mem [31]. Biochemiczny antagonizm Cd-Zn, podob-
nie jak Cu-Zn polega na wzajemnym podstawianiu
tych metali w enzymach. Morfologicznym i czynno-
$ciowym zmianom w tkance kostnej zachodzacym
pod wpltywem kadmu, towarzyszy spadek st¢zenia
w niej cynku [3]. In vitro Zn hamuje degradacjg ko-
lagenu powodowana kadmem oraz przeciwdziata in-
hibicyjnemu wptywowi kadmu na fosfatazg alkalicz-
na [32]. W przypadkach nadmiaru cynku moze do-
chodzi¢ do hipokalcemii, wzrostu resorpcji tkanki
kostnej, ograniczenia naptywu wapnia do macierzy,
a tym samym hamowania tworzenia krysztatow hy-
droksyapatytu oraz osteomalacji [31].

Nasze badania potwierdzaja poczynione wcze-
$niej spostrzezenia, iz ryzyko ztaman patologicznych
na tle osteoporozy jest zwiazane z zanieczyszcze-
niem $rodowiska naturalnego czlowieka, zwlaszcza
w zakresie pierwiastkow dwuwartosciowych: kadmu,
otowiu, miedzi i cynku. Wypieraja one wapn z pola-
czen w tkance kostnej, przez co dochodzi do jej zrze-
szotnienia.

WNIOSKI

1. Osteoporoza wystgpuje czgsciej w okolicach
o zwigkszonym stegzeniu otowiu, kadmu, miedzi
i cynku w $rodowisku

2. W rejonach o zwigkszonym zagrozeniu z powodu
wystepowania w nich znacznych ilo$ci pierwiast-
kéw cigzkich o charakterze osteotropowym ko-
nieczne jest wzmozenie upowszechniania progra-
mow zmierzajacych do intensyfikacji badan prze-
siewowych.
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