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Celd fada spalovacich procest véetné procest probihajicich v pfirodé vede k tvorbé ultrajemnych ¢astic
(<100 nm) vznaSejicich se ve vzduchu. Existuje fada epidemiologickych studii prokazujicich jejich negativni
vliv na respiracni a kardiovaskularni systém u nachylné ¢asti populace. V tomto prehledu jsou soucasné
diskutovany antibakterialni a ekotoxické vlastnosti vybranych uméle pripravenych nanocastic.

V/ zavéru se dotykame otazky bezpecnosti jejich pfipravy a uziti.

Uvod

O bouflivém rozvoji nanotechnologii se mluvi hlavné
v souvislosti s pracemi z poslednich 10-20 let. Lidstvo
prichazelo do styku s nanocasticemi odpradavna. Pra-
¢lovék inhaloval nanocéstice pti sopeénych erupcich
apozarech. Zlaté (Au) a stfibrné (Ag) nanocastice byly
v Persii pouzivany jiz v 10. stoleti pfed nasim letopo¢-
tem k vyrobé keramickych tipytivych glazur hrajicich
duhovymi barvami. Tato technika byla ve 14. stoleti
zdokonalena na tizemi Spanélska, odkud se pak roz-
$itila do celé Evropy. Pied 5 000 lety byly v Egypté
pozivany nanocastice zlata k dusevni i télesné ocis-
té. Ve vsech téchto pripadech lidé netusili, Ze pouzi-
vaji nanocdstice ve smyslu jejich sou¢asné rozmérové
specifikace. Je pravdépodobné, Ze pravéka znedisténi
zivotniho prostfedi prispéla ke vzniku samodisticich
mechanismt pomahajicich chranit nase plice do sou-
Casnosti.

Nanocastice je ti¢elné délit na ty, které vznikaji jako
nezadouci produkt jiného procesu, napt. hofeni ben-
zinu, plynu nebo nafty ve spalovacich motorech, pfi
domacim topeni, vleteckych motorech, spalovnach od-
padu, vulkanické ¢innosti atd., a na uméle pfipravené
pro urcitou aplikaci. V prvém pripadé jde o vyznamné
zneli§téni zivotniho prostfedi s moznymizdravotnimi
komplikacemi pro obyvatele zne¢i$téné oblasti. Kromé
nanocastic je kazdoro¢né zneci$tovano zivotni prostie-
di chemikaliemi ovliviiujicimi negativné kvalitu pudy,
vod a ovzdusi. Ty podporuji vznik riiznych forem ra-
koviny, vrozenych poruch a reprodukénich abnormalit
jak u zvirat, tak i u lidi.

V oboru nanotechnologii byly vyvinuty metodiky
mérteni koncentrace téchto nanocastic (tj. ¢astic s cha-
rakteristickym rozmérem mens$im nez 100 nm) a jsou
studovdny i procesy jejich vnikani do organismu, ukla-

dani v dtilezitych organech a zdravotni disledky tél-
ni kontaminace. Toxicita nanoc¢astic pfipravenych pro
urcitou aplikaci musi byt zndmd jesté pred jejich prak-
tickym vyuzitim.

Plicni kontaminace

Plice jsou pfiinhalaci nano¢asticemi nejhife postize-
nym organem z hlediska mnozstvi uchovaného ma-
terialu. Po hodinové inhalaci 15 nm iridiovych nano-
&astic bylo v plicich pokusnych krys zjisténo az 7.10"
¢astic. V jatrech, sleziné, srdci, mozku a ledvinach
bylo zjisténé mnozstvi iridia o 2-3 fady nizsi [1]. Dy-
chani je nejvyznamnéjsi cesta pro vstup nanocastic
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Obr. 1 Vliv znedisténi vzduchu prevazné z topeni uhlim
na denni umrtnost obyvatel Londyna béhem
smogovych obdobi v letech 1958-72 (idaje podle
[52] grafické zpracovani podle ,Nanotoxicology”,
G. Oberdorster, E. Oberdorster a J. Oberdorster.)
Koagulace v tzv. akumula¢nim modu je 10-100x
rychlejsi nez homogenni koagulace nanocastic.
Pfechod od pomalé koagulace k rychlé je oznacen
sipkou. P¥i akumulaci ¢astic do vétsich utvarl se
pfirustek denni mortality zpomaluje.
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do organismu s cilovym organem - plicemi, velmi cit-
livymi k toxinum. Pfi vdechovani ¢astic vétsich nez
10 um dochaézi k jejich zachyceni sliznici na skofepé
nosni. Céstice mohou byt ze sliznice premistény ryt-
mickym pohybem zachytnych bi¢ikt do ust. Castice
mensi, zvlasté nanocastice s rozmérem pod 100 nm,
zustavaji v proudicim vzduchu jdoucim do pridusek
lalokovych a segmentdlnich a nasledné difunduji sta-
le jemnéjsimi priduskami do plicnich sklipku, odkud
jsou postupné odstranovany fagocytdzou. P¥itom mo-
hou byt ¢astice degradovany nebo jsou ,,hlenovym es-
kalatorem® vyplavovany. Je-1i hlenovy eskalator sou-
stavné pretézovan, zvétSuje se pocet hlenovych zlaz
a bunék vylucujicich hleny, coz se déje u kurdkii nebo
pti inhalaci drazdivych substanci a vznika dispozice
k bronchitidé. Je-li mnozstvi ¢astic prilis velké s ohle-
dem na fagocytarni ¢innost alveolarnich makrofag,
dochézi k zanéttim a alveolarni destrukci s naslednou
fibrézou [2].

Inhalované nebiologické ¢astice jsou hlavni prici-
nou lidskych plicnich onemocnéni s toxicitou zavislou
na jejich rozméru, slozeni, davce, délce expozice a vni-
mavosti subjektu. Inhalace mineralniho prachu, ¢asto
v prubéhu mnoha let, vede ke vzniku pneumokonio-
zy v pripadé uhelného prachu a silikdzy pti inhalaci
kamenného prachu, kdy vznika fibréza a v plicich se
tvofi dutiny. V pfipadé inhalace azbestu se tvofi plicni
fibréza, ale podstatné zavaznéjsi je mezoteliom pleumy
(rakovina pohrudni¢nich mezotelidlnich bunék) a ra-
kovina plic. U pracovnikli s pomérné intenzivnim sty-
kem s azbestem vedoucim ke vzniku fibrézy (azbesto-
zy) je dtlezitéjsi koncentrace inhalovanych vldken nez
jejich délka, tloustka, velikost povrchu a hmotnost.
Modifikace azbestu amosit je podstatné fibrogenic¢téj-
$i nez chryzotil a tremolit [3]. Mezoteliom, ktery se
nejcastéji vyskytuje u rodinnych ptislugnikd pracov-
nika s azbestem, vznikd pfi velmi nizké koncentraci
azbestovych vlaken a silné zavisi na kombinaci tloust-
ky a délky vldken [4, 5]. Krocidolit je nejaktivnéjsi mu-
tagenni formou azbestu ménici DNA mezotelidlnich
bunék indukci oxidt dusiku [6, 7].

Dalsi priklad negativniho vlivu inhalovanych ¢as-
tic na zdravi souvisi se zne¢i$ténim venkovni atmo-
sféry koutem z domdciho i pramyslového spalovani
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Obr.3 Schéma aparatury na pfipravu ZnO vrstev technologif
MOVPE pfi snizeném tlaku.

Obr.2 Nanocastice Fe(0) v kontaktu se vzdusnym kyslikem
demonstruji velkou reaktivitu nanocastic v produktu
NANOFER 25 N, ¢eské firmy NANO IRON, s. . o.

uhli, viz obr. 1. Dv¢é rtizné smérnice uvedené zavis-
losti byly interpretovany jako vliv nekoagulovanych
nanodastic v pocate¢ni fazi, ktery se zpomalil v da-
sledku jejich koagulace do vétsich, méné reaktiv-
nich utvart. Pfisnymi regula¢nimi opatfenimi byl
tento druh znedisténi ve Velké Britanii potlacen, coz
se projevilo vyraznym snizenim kardiorespira¢nich
onemocnéni [8, 9]. V podminkach méstskych aglo-
meraci byly primyslové zdroje znecisténi vystfidany
dopravnimi prostfedky. Ty jsou dnes ve méstech hlav-
nim zdrojem znec¢i$téni vzduchu mikro- a nanoc¢asti-
cemi, zejména pii spalovani v dieselovych motorech
a sekunddrné v dasledku chemickych reakei v atmo-
sféte s plynnymi produkty spalovani [10, 11]. Celo-
svétové provadéné epidemiologické studie vyjasnuji
pri¢inu piisobeni a relaci mezi akutnim a chronickym
vlivem ¢asticovych polutantll na respira¢ni nemoci,
jako je zapal plic, aktivace obstruktivni plicni choroby
aastma [12, 13]. Jako mimoradné zavazny se ukazuje
kardiovaskuldrni vliv inhalovanych ¢astic, kterému
je podle prace [14] jenom ve Velké Britdnii pfi¢itdno
na vrub 23 000 umrti ro¢né s jednoznac¢nou vazbou
na expozici mikro- a nanoc¢asticemi. Ultrajemna frak-
ce ¢asticovych polutantt se rozhodujici mérou podili
na zji$téné amrtnosti jak respira¢nimi nemocemi, tak
kardiovaskularnimi pripady jako infarkt myokardu,
srde¢ni arytmie a mozkové prihody [15]. Také spou-
$ti uvolnéni ultrajemnych ¢astic z epitelu respiracni-
ho traktu do cirkulace v organismu, kde pusobi jako
patogeny rtuznych nemoci [2]. Reaktivita nanodastic
souvisi s nartstem povrchové energie o mnoho rada
pfi zmensovani objemu ¢astic do nanorozméri. Po-
mérné efektni ukazka vysoké reaktivity nanocastic
elementarniho Zeleza, pripraveného ceskou firmou
Nano Iron je na obr. 2. Toxicky vliv nanodastic je pod-
minén pfechodem epitelidlni bariéry. V pripadé plic
hraje vyznamnou tlumici roli aglomerace nanocastic
do vétsich atvari pronikajicich tkdni obtiznéji. Roz-
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Obr. 4 Experimentalni uspofadani reaktoru ve vertikalni peci.

méry aglomerati zaviseji na fadé faktora (povrcho-
vy ndboj, pritomnosti vhodného disperzniho ¢inidla
nebo adsorpcina bilkoviny). Nanocéastice mohou také
aktivovat makrofagy k sekreci enzymi zptisobujicich
zanéty. Pfimé experimenty zaméfené na studium pru-
chodnosti inhalovanych nanocéstic do télni cirkulace
byly provedeny i na zdravych lidskych dobrovolnicich
[16]. Ti inhalovali uhlikové nanocastice s rozmérem
5-100 nm oznacené izotopem **"Tc. Potvrdilo se po-
mérné rychlé rozsifeni znacenych nanodastic do jater
a jinych ¢asti téla, i kdyz pouzita technika neni prili§
spolehlivd, s ohledem na nizkou stabilitu uvedeného
znac¢kovace na nanodastici. Vyjasnéni tohoto problé-
mu je mimoradné dilezité pro posouzeni skodlivosti
riiznych polutantd, ale zna¢ny vyznam ma i pro roz-
voj novych lé¢ebnych technik. Priichodem pres epi-
tel respira¢niho systému lze do cirkula¢niho systému
dopravit urcita 1é¢iva jako inzulin inhalaci s pres-
nym davkovanim [17]. Tyto latky mohou vstupovat
do komplexti usnadnujicich priichod mezibunéénymi
hranicemi v epitelu [18, 19].

Dalsi epitelialni povrchy, jimiz nanomaterialy pro-
stupuji, jsou v zazivacim traktu, o¢ni spojivky a kize.
Struktura epitelu v zaZivacim traktu se li$i od traktu
respira¢niho predevsim s ohledem na transport vyzivy
realizovany transbuné¢né i parabuné¢né. K posouzeni
celkové prostupnosti pro nanocastice plati stejna pra-
vidla, Ze rozhodujici je sloZeni ¢astic a povrchové cha-
rakteristiky epitelu. Pokrok byl dosazen v systému do-
davkyléciv, jez by bez ochrany byla rozloZena travicimi
enzymy. I v tomto pfipadé jde mimo jiné o peroralni
podavani inzulinu [20]. Pti experimentech na krysach
krmenych 10 dnti ptidavkem 50nm polystyrenovych
mikrosfér oznacenych izotopem I'** proslo pres stény
zazivaciho traktu 34 % ¢astic, jez byly déle transporto-

vany lymfatickym systémem do jater a sleziny. V pli-
cich a srdci nebyly zjistény [21].

Ktize je obecné povazovana za bezpe¢nou ochra-
nu pred prinikem castic z kosmetickych ptipravki
a opalovacich krému [22]. Pfi styku s nanocasticemi
velmi malymi a/nebo vysoce reaktivnimi by méla byt
kozni ochrana provéfena. Tento problém je o to slo-
Zitéj8i, ze individudlni variace ve spolehlivosti kozni
ochrany jsou geneticky podminéné v klastru na chro-
mozomu 1q (epidermalni diferencia¢ni komplex) [23].
Prikladem mutize byt geneticka vada, vyskytujici se
u 9% populace, zptsobujici suchou plet a vrozeny
sklon k alergickym ekzémutim [24]. Stejné i u respi-
ra¢nich epitel muze byt jejich integrita narusena,
coz v obou pripadech zvétsuje jejich prostupnost pro
mikro- a nanoc¢dstice s naslednym rizikem systémo-
vé toxicity zpusobujici ekzémy, astma, celiakii a za-
nét strev [25, 26]. Spojivkovy epitel ve vnéjsim oku je
velmi dobfe prichozi pro nanocastice, jeho vyzkum
je spiSe zaméren na transport 1ékt nez do oblasti stu-
dia toxicity [2].

Z hlediska toxického ptisobeni je diilezity rozmeér
¢astic a s nim souvisejici reaktivita povrchu a che-
mické slozeni. Velmi zajimavy experiment je popsan
v préci [27], kde byl studovén nitrobuné¢ny oxida¢ni
proces po expozici lidskych plicnich epitelialnich bu-
nék Fe-, Co-, Mn- a Ti- legovanymi kfemennymi na-
nodasticemi in vitro. Vysledkem tohoto velmi pe¢livé
provedeného experimentu bylo zjisténi, Ze nanocas-
tice se do bunék dostavaly mechanismem ,trojského
koné“ a vyvolavaly 8x vétsi oxidativni stres (v pfipadé
Co a Mn), nez kdyz byla identicka tkan exponovana
vodnym roztokem stejnych kovi. Studium nanocas-
tic obsahujicich Zelezo ukazalo, Ze katalyticka akti-
vita vyznamné zvysuje destruk¢ni aktivitu nanoma-
teridla. Pro slozeni téchto nanocastic, jez byla v praci
[28] studovdna, je toxicita urcena velikosti jejich po-
vrchu, ktery dobte koreluje s jejich schopnosti vyvo-
lavat oxidativni stres a aktivovat bunky k vyvolani
zanétd. Oxidativni stres se jevi jako mozny marker
pro urceni toxicity nanomaterialdi, pfipadné rizika
poskozeni DNA [28]. Bez ohledu na typ bunék nano-
¢astice pronikaji vnéjsi membranovou obalkou mito-
chondrii a tim odstartuji pfed¢asnou naprogramova-
nou bunéénou smrt (apoptdzu) [2, 29, 30]. Oxidativni
poskozeni vnéjsich i vnitfnich bunéénych membran

Obr.5 Nanocastice ZnO pfipravené neumyslné pfirychlé
depozici ZnO na podloZce Si z plynné faze technologii
MOVPE. Nanocastice se kumuluji podél vnitini
kondenzac¢ni kiemenné roury a vznaseji se v plynné
fazi i pomérné daleko za peci.
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lipidovou peroxidaci vede k vysokému podilu proza-
nétlivych a profibroznich procesti zptisobenych na-
nomaterialy [31], zatimco prinik do buné¢ného jadra
ainterference s genetickymi a epigenetickymi ¢astmi
bunky vede k toxickému ptisobeni na buné¢né déleni
[32]. Rada experimentd provadénych in vitro je za-
méfena na vyjasnéni moznych mechanismi pasobe-
ni nanod¢dstic na dulezité bunééné struktury. P¥itom
korelace mezi in vivo a in vitro testy je obvykle nizka
[2]. Expozice lidského alveoldarniho epitelu nanoéas-
ticim TiO,, Ag, Al, Zn a Ni v priibéhu 24 hodin vy-
volala fadové jiné tendence k vyvoldni morfologické
destrukce a bunécné destrukce, generaci reaktivni-
ho kysliku a fragmentaci DNA [33]. V in vivo tes-
tech se uplatnuje rada dalsich faktoru jako predbézna
akumulace zkoumanych ¢astic jesté pred zapocetim
testu, nanocdstice se mohou dostat do lymfatického
a krevniho systému pfimo a tim obejit makrofagy
s jejich ¢istici funkei.

Velmi diilezitd je otdzka adaptace organismu na zne-
¢isténi nanocdsticemi. DFivéjsi experimenty s krysami
dychajicimi vypary polytetrafluorethylenu zahtatého
na 480° C zabily pokusné krysy do 4 hodin po 15mi-
nutové expozici. Krysy, které se v této atmosféfe na-
chazely tfi dny pfedem po dobu 5 minut, 15minuto-
vou expozici prezily. V teoreticky velmi fundovanych
studiich, na které jsme se dosud odkazovali v souladu
s prehledem [2], jsme se explicitné s popisem mozného
mechanismu adaptace nesetkali. Jeho experimental-
ni potvrzeni v tom rozsahu, jak jsme uvedli v ptipa-
dé krys exponovanych vypary PTFE, by mélo zasadni
vyznam. Zajimava je i rychlost akumulace nebo aglo-
merace téchto &astic, které z ptivodnich18 nm béhem
3 minut zvétsily svilj rozmér na vice nez 100 nm a pre-
staly byt toxické [34].

Zdroje nanocastic

Pro béiného obc¢ana jsou nanocdstice to, co je umeé-
le vyrabéno v laboratofich a tovarnach. Skute¢nost
je zasadné jind, jak vyplyvd i z pfedchoziho textu.
Nejvétsim zdrojem casticové kontaminace jsou au-
tomobily se spalovacimi motory, zejména dieselovy-
mi. V blizkosti dalnic byla uréena koncentrace na-
nocastic i v nasich podminkach na drovni milionu
¢astic na krychlovy centimetr [53, 54, 55]. Negativni
vliv automobilovych emisi na lidské zdravi je velmi
komplexni, protoze jde o smés rtuznych ¢dstic a ply-
nu. Experimentdlni pozorovani provadénd v rtiznych
oblastech vedou k identickému zavéru, ze kardiovas-
kularni, respira¢ni a pfipadna dal$i onemocnéni sou-
visejici s timto zneci$ténim jiz prekondvaji mortalitu
a dlouhodobé nemoci zpiisobené koutenim, které je
samo o sob¢ zdrojem obrovského mnozstvi nanocastic
vdechovanych do plic [35, 2]. Zd4 se, ze podobny vliv
na zdravi s pouzitim uméle pfipravenych nanocastic
je obtizné predstavitelny. V posledni dobé bylo publi-
kovano nékolik praci, z nichZ nejrozsitenéjsi jsou refe-
rence na vysledky studia v UCLA (University of Cali-
fornia in Los Angeles), kde byl zji$tén vliv nejjemnéjsi
frakce castic z vyfukovych plynt. Zptisobuje tvorbu
arterialnich povlaki deaktivujicich ochrannou funk-
ci HDL (,hodného cholesterolu®) a arterie tvrdnou.
Jejich mechanické poskozeni vede k jiz zminénym ne-
mocem a amrtim [36].

Podobné jako produkty spalovacich motort se cho-
vaji i produkty tryskovych motort v letadlech s jedi-

vstup vzduchu z vnitiniho
prostoru digestore

vstup vzduchu z prostoru
pred digestofi

Obr.6 Kontrola obsahu nanocastic v prostoru digestore a pred digestofi je provadéna
dvéma hadic¢kami s moznosti kontinuainiho odbéru vzduchu. (Z pfedndsky
prof. Savolainena v Praze, 2010, [51]).

nym rozdilem, ze pfi letu ve velkych vyskach muze
za dobu spadu, ktera je pomérné dlouhd, dojit ke ko-
agulaci téchto ¢astic do vétsich celkil s mensi toxici-
tou. Da se predpokladat, ze jina by mohla byt situace
po startu a pred pristanim letadel. Dalsi zdroje jsou
emise z elektraren spalujicich uhli, olej nebo plyn, spa-
lovny odpadu, lesni pozary, vulkanicka ¢innost, dym
generovany pri svarovani atd. Mnozstvi velmi jem-
nych ¢astic produkovanych na zdpadnim pobtezi USA
v okoli Los Angeles z hlavnich zdroji znec¢isténi je od-
hadovano na 13 tun denné.

U uhlikovych nanotub, které jsou vyrabény ve vel-
kych mnozstvich (vice nez 120 tun ro¢né), jsou za nej-
nebezpecnéjsi povazovany tuby s jednou sténou
(SWCNT) oproti tubdm s vice sténami (MWCNT).
Bylo zjisténo, ze jejich toxicita v bunkach alveolar-
niho epitelu je enormné zvysena stopami kovi [37].
U MWCNT bylo publikovéno ptredbézné podezieni
na generaci rakoviny a mesotheliomy obdobné jako
v pripadé azbestu. Experiment vedouci k témto za-
véram byl pravdépodobné provddén na univerzité
v Edinburghu na mysich s rizné dlouhymi nanotuba-
mi. UMWCNT s délkou 20 pm, s pomérem $itky a dél-
ky obdobnym jako u azbestu byly pozorovany ptiznaky
predchdzejici zhoubnému bujeni. Pozitivnim vysled-
kem této studie je, Ze zamotané agregaty uhlikovych
nanotub, vyskytujici se ve vétsiné komer¢né vyrébé-
nych vzorkd, se nechovaji jako azbest [38].

Pozoruhodnou vlastnosti fullerenu (Cq) je jeho
schopnost branit vzniku amyloidovych vliken tvori-
cich v mozku neurodegenerativni povlak. Nanocdstice
mohou byt rovnéz pouzity k chela¢nimu zachytu sto-
povych kovii nebo k depozici thioflavint v amyloido-
vé vrstvicce jako alternativni moznost v 1é¢eni Alzhei-
merovy nemoci [39].

Velmi rozs$ifené jsou alergie na rostlinné pyly a né-
které potraviny. Pfi¢iny alergii jsou pomérné slozi-
té a jejich rozbor vychazi za ramec diskutovaného
tématu. Velmi zajimava pozorovani byla provadéna
v USA. Détem trpicim alergii se vSechny ptiznaky ne-
moci prudce zhorsily po pfemisténi do blizkosti ddl-
nice. Znec¢isténi vzduchu dopravnimi prostiedky je
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Obr.7 Dokonald ochrana pracovnika s vlastnim pfivodem vzduchu pfi préci s nebezpecnymi
objekty. (Z pfedndsky prof. Savolainena v Praze, 2010, [51]).

podstatné komplexnéjsi nez prosté znecisténi ovzdusi
nanocdsticemi. Je zvySen obsah organickych latek, ze-
jména polycyklickych aromatickych uhlovodiku (¢es-
ky PAU, anglicky PAH), oxidti uhliku, siry a dusiku,
iontti tézkych kovt a dalsich stopovych prvkt. Du-
sledkem je cytotoxicita, mutagenita a karcinogenita.
Mezi PAH byl za nejhor$i povazovan 1,2-benzpyren
(karcinogen tfidy A). Podle novych zjisténi je karci-
nogenita dibenzopyrenu jesté 100x a dibenzoantra-
cenu 5x vyssi [41]. Usazovani emitovanych polutantt
na fasadach historickych staveb prispiva k jejich po-
$kozovéani [42].

Pomérné rozsahlé studium zneclisténi ovzdu-
§1 bylo provadéno v Ciné. Sledovény byly rozpty-
lené velmi jemné castice, oxidy siry a dusiku [43].
S pritomnosti téchto polutanti jednoznacné souvisel
i uvedeny vyskyt kardiovaskularnich nemoci. Zvy-
$enf obsahu jemnych &astic, SO, a NO; o 10 pg/m’
vedlo k odpovidajicimu vzristu kardiovaskuldrni
mortality 0 0,9, 3,2 a 2,3 %. Tento vysledek je v sou-
ladu se souc¢asnym védeckym ndzorem American
Heart Association o vlivu kratkodobé i dlouhodobé
expozice vzdusnym polutantim na kardiovaskularni
nemoci a umrti [44]. Jejich ptsobeni je pfimé a ne-
primé. Za ptimé je povazovan priichod zejména oxi-
da dusiku a jemnych prachovych ¢astic se stopovym
obsahem tézkych kovu pres plicni epitel do obého-
vého systému. Nepfimé plisobeni spodiva ve vytva-
feni plicniho oxidativniho stresu a zanétt usticim
v poskozeni endotelu a ztratu jeho funk¢nosti s na-
slednym systémovym zanétem. P¥imé i neprimé
pusobeni vede k aktivaci hemostatického schématu
a vaskuldrni dysfunkci.

Baktericidni a ekotoxické

pusobeni nanocastic

K nejvice pouzivanym nanomateridlim patii TiO,,
Aga ZnO, u nichz je studovano i jejich toxické piso-
beni napriklad na bakterie Escheria coli, Stafphyloco-
ccus aureus, cyanobakterie (fytoplankton) Anabaena
flosaquae, tasy Euglena gracilit a jiné. Nejvétsi pozor-
nost je vénovana jejich toxickému pisobeni na bakte-
rie, které maji schopnost kolonizovat témért libovol-

né povrchy a tvorit tzv. biofilm. Ten obsahuje rtizné
bakterie a jeho odolnost vii¢i antibiotiktim je vyssi
nez odolnost jeho jednotlivych bakterialnich slozek.
K antibakteridlni ochrané jsou pouzivany rtizné po-
stupy. Nanocastice mohou byt umistény do polymer-
ni matrice, kterd ma dobrou adhezi k chranénému
povrchu. Misto polymert je mozné pouzit uhlikové
¢astice s diamantovou strukturou, jejichz vyhodou
je mechanicka stabilita a biologicka nete¢nost [45].
Technologické postupy pripravy a slozeni antibakteri-
alnich povlaka jsou velmi dulezité z fady praktickych
duvodii. Celosvétové jsou velkym problémem tzv. ne-
mocni¢ni infekce, v jejichz dusledku umira rocné je-
nom ve Velké Britanii 5 000 lidi a ro¢ni naklady na boj
s témito infekcemi dosahuji jedné miliardy liber. Nej-
postizenéjsi je mocovy trakt, jehoZ infekce dominuji
s 80% podilem katetri. Katetry a jina obdobna zari-
zeni jsou odpovédna za 60 % infekci v krevnim obéhu.
Tyto ,katetrové® infekce jsou odpovédné i za vétsinu
vaskuldrnich infekci. V. USA dosahuje ro¢ni objed-
navka ,krevnich® katetrtt 150 miliont kus a jejich
pouziti vede k 200 000 katetrovych infekci. Pocet ka-
tetrl napojenych na mocové cesty je jenom v USA 5
mil. kust ro¢né a zpiisobuje vice nez 40 % vsech ne-
mocni¢nich infekci. Obdobnd je situace ve vSech vy-
spélych zemich [46].

Nanodastice stiibra patfi k nanomateridlam, kte-
ré svym antibakteridlnim pusobenim dévaji nadéji
na Uspé$né feseni téchto problémi. Navic se mohou
uplatnit pfi lé¢eni fady nemoci v¢etné AIDS. Jejich
antimikrobialni aktivita vede ke sniZeni rizika in-
fekci u popdlenin a je vhodna i jako prevence proti
bakteridlni kolonizaci rtiznych povrcht véetné kate-
trd, protéz a lidské kuize. Presto, ze moznych aplikaci
nanosttibra je celd fada, musi byt souc¢asné posou-
zena i moznd zdravotni rizika z jejich pouziti. Bylo
zjisténo, Ze Ag nanocastice zhor$uji mitochondrialni
funkci, posiluji tvorbu reaktivniho kysliku, spotte-
bovavaji antioxidanty. Reaktivni kyslik muzZe zptiso-
bit i poskozeni DNA a néslednou cytotoxicitu [47].
Plisobeni Ag nanocastic v Zivém organismu se miize
zasadné ménit podle mnozstvi nanocastic - coz se
déje napf. pti piisobeni na cévni endotel. Experimen-
ty provddéné s riznymi nanomateridly ukazuji, ze
inhalované nanocastice se mohou dostat do mozku
podél ¢ichovych nervi. V pripadé Ag nanomateri-
alt nasleduje cytotoxicita a snizeni mnozstvi neu-
rotransmiteru dopaminu v mozku s odpovidajicimi
negativnimi dusledky. Pfi vétsi expozici byla pozo-
rovana toxicita ptisobici na rtizné organy jako plice,
jatra a mozek [48].

Nanocdstice TiO, jsou obecné povazovany za méné
toxické, ale jejich produkce, odhadovana na 5 000 az
6 400 tun ro¢né a pouzivand jako pridavky do naté-
rovych hmot, plastt, papiru, inkoustt, potravino-
vych barviv, zubnich past a pletovych krémt, musi
byt zkoumdna. Z dosavadnich vyzkumd se soudi, Ze
jeho hlavni negativni vliv se projevuje v plicich for-
mou zanéttl, ale jeho pritomnost byla pozorovana
ivledvinach, jatrech a mozku. Zanétlivé procesy jsou
¢aste¢né zptisobovany generaci reaktivniho kysliku,
jez vzdy vzbuzuje obavy s ohledem na mozné maligni
zmény. Odpovédnost za jeho generovani je pfipisova-
nd plicnim mitochondriim, ale pfesny mechanismus
pusobeni nanodastic TiO, na mitochondrie neni do-
sud zndm [49].
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Nanocdstice ZnO jsou rovnéz Siroce vyuzivany, a to
jako pigmenty, senzory, vyhledové jako slozky fotovol-
taickych ¢lankd, transparentni elektrody, sluneé¢ni fil-
try apod. Prakticky je velmi zajimavé jejich antibakte-
rialni plisobeni.

V tab. 1 [50] je na zakladé experimentalnich vysled-
ka raznych autort provedeno srovnani toxického pt-
sobeni antibakteridlnich nanodastic TiO,, CuO, ZnO,
Ag, uhlikovych nanotub a fullerenu (C4) na sedm dru-
hu ekologicky vyznamnych organismii. Je ztejmé, ze
tzv. antibakterialni aktivita nanocastic koreluje s jejich
ekotoxickou. Zavaznym dusledkem téchto zjisténi je,
ze tkaniny s nanostfibrem, které se pranim vymyva,
nebo nékteré potraviny s zivotnosti prodlouzenou na-
nesenim nanocastic na jejich povrch by byly vyznam-
nym zdrojem zneci$téni Zivotniho prostfedi prostied-
nictvim odpadnich vod.
je idaj o mnozstvi toxické substance. Je zfejmé, ze fada
latek je v malém mnozstvi naprosto netoxicka a s ros-
toucim mnozstvim se za¢ina projevovat jako toxickd.
V tab. 2 jsou uvedeny doporucené limity pro expozici
lidského organismu nékolika vybranym, pomérné du-
lezitym nanomateridlam. Tato tabulka byla sestavena
z udaji prezentovanych na prazské konferenci o nano-
bezpecnosti P. Sayerem [40].

Urceni ptipustnych davek je podstatné kompliko-
vangjsi v pripadech, kdy jsou nanoc¢asticové produkty
pouzivany k 1é¢ebnym aceltim. Jako priklad Ize uvést
Ag nanodastice, které mohou v nékterych ptipadech
nahradit nefunk¢ni antibiotika. Toxicita nanosttib-
ra je jiz dobfe prozkoumdna a rozhodné neni zane-
dbatelnd. Proto pti jejich 1é¢ebné aplikaci musi byt
zvazovana mira rizika poskozeni organismu, napf.
apoptozou jaternich bunék. I kdyz technologové na-
chazeji cesty, jak ptipravit produkty s mens$imi ne-

Pramérny limit pro osmihodinovy pobyt,

pokud neni uvedeno jinak

Saze: 3,5 mg/m’*PEL (navrzeny expozi¢ni limit)

Oxid titanicity: Na zakladé udaju o karcinogenité
velmi jemného nanoprasku (s rozméry 15-40 nm),
které byly ziskany pfi experimentech na krysach
(Heinrich aj. 1995), odvodil National Institute for
Occupational Safety and Helth (NIOSH) 2005 limit
z predpokladu o zvyseni rizika rakoviny plic po 45
letech expozice pfi praci s TiO,0 1/1 000 a doporucil
0,1 mg/m’jako expozi¢ni limit pfi 10hodinové denni
expozici a 40hodinovém pracovnim tydnu, pfi praci
s TiO, praskem jemnéjsim nez 100 nm.

TiO, 1,5 mg/m® bylo navrzeno jako doporuceny expozi¢ni
limit (REL) pro jemny prasek oxidu titanicitého,
(NIOSH 2006).

Kfemen: 0,10 mg/m? PEL pro kiemen (OSHA),
0,05 mg/m?®PEL pro kristobalit (OSHA), 0,05 mg/m?PEL
pro tridymit (OSHA)

MWCNT 0,05 mg /m®
(J. Pauluhn: Reg. Tox. Pharm. 57, 78 (2010))

Ag 0,01 mg/m?®PEL (OSHA)
Azbest 0,1 vlakna/cm?® PEL (OSHA)
Oxid ceri¢ity 0,000 2 mg/m? (EPA navrh, 2008)

Tab. 2 Expozi¢ni limity ¢lovéka pro vybrané nanomaterialy
[40].

Skupina

Neorganické nanocastice Organické nanocastice

Clteelie il mgTi0y/l mgZn0/l mgCu0/l  mgAg/l  mg/l mg/| mg/I
nanoTi0, nanoZn0 nanoCu0 nanoAg SWCNT ~ MWCNT (@
1 korysi 67,7 (10) 0,62 (3) 2,65(2) 0,04(1) 150(3) 8,7(1) 35,0(5)
2 bakterie 603(4) 20(3) 71(2 76(5) 163(2) 500 (1) 0,81 (4)
3 fasy 65,5 (4) 0,068(2) 0,87 (1) 0,23 (2) 1,04(1) = 100 (1)
4 ryby 300(4) 1,9(2) = 71 (1) = = 1,0 (3)
prvoci _ _
CEEi 54(1) 156,5(1) 39,0(1) 6,8(1) 0,25 (1)
6 cervi 80,1 (1) 2,24(1) - - - - -
7 kvasinky 20(%‘)0 1212(1) 205(1) - - - )
1-7 pocet
exp. dat 24 13 7 10 7 2 14
nejnizsi davka
e e 65,5 0,068 0,87 0,040 1,04 8,7 0,25
1-7 nejcitlivéjsi - - o ... prvoci
organismus rasy fasy fasy  korysi fasy korysi et
. v . extrém. velmi extrém. o .o velmi
klasifikace  Skodlivy toxicky toxicky toxicky toxicky toxicky toxicky

Tab. 1 Akutni ekotoxicita vybranych nanomaterialG [50].

gativnimi projevy, vybalancovani ddvkovani bude
muset délat odbornik, kterym by mél byt odborné
pripraveny lékaf.

Ochrana technologickych pracovist

Pfi vyvoji ptipravy specialnich nanocastic jsou po-
tencidlné ohroZeni vyzkumni pracovnici, ktefi se
tomuto ukolu vénuji s pomérné hlubokymi znalost-
mi ,nanoproblematiky®, ale bez potfebnych bezpec-
nostnich informaci. P¥iprava je zaji$tovana prevazné
ve fyzikdlnich a chemickych ustavech, kde obvykle
neni snadny pfistup k odbornym ¢asopistim s tema-
tikou toxicity. VSechna technologickd pracovisté se
snazi pfed moznymi riziky ochranit riznymi vzdu-
chotechnickymi systémy, filtraci vzduchu atp. V této
souvislosti bych rad upozornil na dvé véci, jez jsou ¢i
mohou byt diilezité.

Na na$em pracovisti je mimo jiné vyuzivana tech-
nologie depozice ZnO z plynné fize na monokrysta-
lickych podlozkach. Nami postavend aparatura (obr. 3
a 4) zajistuje davkovani vychozich latek do rozehfaté-
ho reakéniho prostoru v ochranné atmosféte argonu.
Reakce probiha ptivyrazné snizeném tlaku v reakto-
ru, takZze komponenty reaguji v kratkém case a cer-
paci systém je rychle transportuje do studené casti
zafizeni mimo pec. V plynné fazi za peci jsme identi-
fikovali velké mnozstvi nanocastic ZnO s rozmérem
do 25 nm, jak je vidét na obr. 5. Pokud je vakuové
¢erpani ,,suché®, proleti nanocastice i Cerpacim sys-
témem a mohou kontaminovat laboratof nebo odve-
travanim zneci$tuji okoli pracovisté. Tento fakt by
mél byt zohlednén pii konstrukci zafizeni, aby bylo
na vystupu z aparatury vybaveno kapalinovym pohl-
covacem. Pfesto je nutné vzit v Givahu, ze po otevfte-
ni reaktoru se ¢ast nanocastic z kondenzaéni zény
za peci dostane do laboratorni atmosféry na drzaku
podlozek. Obdobné problémy mohou existovat i u ji-
nych metodik pfipravy materialt z plynné faze, véetné
naparovacich technik. Dosud nezname pfipad zdra-

Nejtoxictéjsi
nanocastice

nano Ag

CGO
nano ZnO

C60

Ceo

nano ZnO

nano CuO
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Obr 8. Priklad zafizeni (model 3934 SMPS), které umoznuje méfit pocet ¢astic a jejich
rozmérové rozdéleni v rozmezi 10-1000 nm s pouzitim detekce elektrické

pohyblivosti [53].

votniho poskozeniu bézné pripravovanych polovodi-
¢u. Presto jsou znamé prfi napafovani slouc¢enin kad-
mia tragické pripady.

Druha pfipominka souvisi s praci s nanoéasticemi
v digestorfi. K. Savolainen predstavil na prazské konfe-
renci o nanotoxicité [51] ditkladné feseni, jez zajistuje
pracovnikovi nezavisly ptivod vzduchu pro velmi na-
ro¢né aplikace (obr. 7). Jednd se snad o extrémni pri-
stup, ale jisté je uzite¢né uvazovat i o ném. Na obr. 6
je ukdzana kontinualni kontrola znecisténi vnitiniho
prostoru digestofe a laboratorniho ovzdusi pred diges-
tofi. To umoziiuje kontrolovat G¢innost vzduchotech-
nického zafizeni. Vyhodnoceni ¢istoty analyzovaného
ovzdusi provadi zatizeni (SMPS, model 3934) méti-
ci pocet Castic a jejich rozmérové rozdéleni v rozme-
z{ 10 nm az 1000 nm sledovanim jejich pohyblivosti
v elektrickém poli - obr. 8 [53].

Pripustime-li, Ze pocet laboratofi a tovaren s nano-
technologickym programem ve svété je jiz ted znac-
ny (a stale roste) a snaha vyrobcti o komer¢ni uspéch
predbiha slozitd vySetfeni zdravotnich rizik novych
produktii, bude asi povinnosti statu zajistit dostate¢ny
pocet kontrolnich méficich stanovist, ktera by v sou-
¢innosti se $pickoveé vybavenymi vyzkumnymi praco-
visti situaci kontrolovala. Kvalita vybaveni je nezbytnd
k analyze jak mnozstvi, tak i slozeni ptipadnych nano-
znecisténi. Je tieba vzit v potaz i to, Ze tato problemati-
ka souvisi s bezpe¢nostnimi zdjmy statu.

Pocet pracovist v Ceské republice, ktera se postup-
né hlési k programu nanotoxicity, se v poslednich
dvou letech vyrazné zvysil. Jednak k tomu prispély
dosavadni poznatky o mnozstvi nanocastic genero-
vanych béznymi ¢innostmi v pramyslu a zhorsujicim
se zdravotnim stavem obyvatel v oblastech znecisté-
nych prumyslovymi a automobilovymi exhalacemi
a také v souvislosti s komplexnim vyzkumem nano-
technologii. V prvém pripadé byla v ramci ¢asti evrop-
ské technologické platformy vytvofena organizovand
skupina pracovi$t zaméfend na zajisténi pramyslové
bezpecnosti. Jeji ucastnici jsou uvedeni na obr. 9 po-
dle prace [56]. Obecné se nanotoxicitou zabyvaji i dalsi
pracovisté (obr. 10). Je na nich v8ak jesté nutné fese-
ni této problematiky dale rozvinout a prohloubit, jak
vychovou odborniki, tak i zlepsenim vybaveni. Kli-
¢ovym pracovistém by u nds v tomto sméru mohl byt
Ustav experimentalni mediciny AV CR, jez k tomu m4
vSechny predpoklady.

Zavér

Sféra nanotechnologii a nanomateriald, nanomedici-
ny a vech dalsich nanoobort je nesmirné dilezita pro
dalsi rozvoj lidské spole¢nosti. Nékdo se miize, podle
mého nazoru opravnéné, domnivat, Ze pfinese taky
hodné komplikaci. Aby dominovaly pozitivni ptino-
sy tohoto oboru, musi byt fadné zajistén jeho detailni
a odpovédny vyzkum a zavedeny odpovidajici kontrol-
ni mechanismy. Jind cesta pro zemé aspirujici na pri-
myslovou vyspélost neni.
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