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Bialym szczurom samcom podawano przez szesnascie miesiecy z wodg do
picia roztwory wodne chlorku tytanu (TiCI3) w stezeniach 5 i 25 mg w litrze. Po
trzech i pietnastu miesiqgcach narazenia wykonano test sprawnosci réznicowania
i zapamietywania bodzcéw wzrokowych przez szczury. Stwierdzono, iz diugotrwate
podawanie tytanu nie powodowalo istotnych réznic w efektywnosci uczenia sie
szczurow z tych grup w porownaniu z wynikami grupy kontrolnej.

WSTEP

Tytan jest pierwiastkiem wszechobecnym w glebie, wodzie i powietrzu, choé
wystepuje w iloSciach malo znaczacych. Ze wzgledu na cenne wihasciwosci jest on
w coraz wickszych iloSciach wydobywany, przetwarzany i zuzywany. Wzrasta wiec jego
zawarto$¢ w Srodowisku. Tytan jest stosowany przy produkcji stopéw metali o duzej
twardoSci i odpornosci na korozje. Dwutlenek tytanu to pigment do farb, tworzyw
1 kosmetykow. Trdjtlenek tytanu jest polproduktem przy wytwarzaniu zwigzkéw tyta-
noorganicznych oraz katalizatoréw dla przemyshu chemicznego.

Ustalono, ze w powietrzu miejskim stezenia tytanu wynosza ponizej 0,1 ug/m’, a w
powietrzu wiejskim sg jeszcze nizsze. Poza ekspozycja zawodowg ilo$¢ tytanu absorbo-
wanego przez ptuca ma male znaczenie — wynosi bowiem mniej niz 1% calej pobierane;j
przez cztowieka iloSci. Mata rozpuszczalnos$é zwigzkéw tytanu w wodzie jest przyczyna
wystepowania niewielkich jego iloSci w wodach powierzchniowych. Stezenie tytanu
w wodzie zalezy zaréwno od jego zwigzkdw rozpuszczalnych jak i ilosci czagstek tytanu
zawieszonych w wodzie. Dzienne przyswajanie tytanu z woda do picia ocenia si¢ jako
bardzo niskie — ponizej 5 pg na dzien.

Gléwnym Zrédlem ekspozycji cztowieka na tytan jest zywno$¢€. Przyczynia si¢ do tego
stosowanie dwutlenku tytanu do przyspieszania procesu dojrzewania niektdrych seréw
i do poprawy ich jako$ci. Ustalono, ze typowe diety w USA zawieraty 300-400 pg,
a w Wielkiej Brytanii 800 pg tytanu na dzien, jednak tylko okoto 3% dostarczonej
dawki jest absorbowane przez organizm. Istotnym powodem trudnoSci precyzyjnego
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ustalenia dziennego wchlaniania tytanu przez czlowieka sg zasadnicze rdéznice miedzy
regionalnymi upodobaniami konsumpcyjnymi [4, 5, 8, 10, 16].

Chociaz tytan jest stabo absorbowany i zatrzymywany przez roSliny i zwierzeta to
jednak znaczne jego iloSci moga wystepowac¢ w zbiorach na ograniczonych obszarach
jako wynik zanieczyszczenia gleby przez opady skazonego popiotu oraz wykorzystywanie
przemystowych i domowych odpadéw do nawozenia ziemi uprawnej. Dotychczas brak
jest dowoddw na to, iz zwiazki tytanu w stezeniach wystepujacych w srodowisku moga
by¢ szkodliwe dla ludzi, chociaz takiej ewentualnosci nie mozna wykluczy¢. Doniesienia
z piSmiennictwa wskazuja, ze tytan podawany w postaci zwiazkOw rozpuszczalnych
w wodzie wplywa na przezywalno$¢, reprodukcje oraz mase ciata zwierzat laboratoryj-
nych. Stwierdzono tez, ze moze kumulowaé si¢ w mézgu przechodzac przez tozysko
oraz barier¢ krew — mdzg, ale nie znaleziono danych dotyczacych badania wplywu na
sprawno§¢ czynnoSciowa osrodkowego uktadu nerwowego [11, 12].

Wydawato si¢ celowe zbadanie czy w warunkach eksperymentu u szczuréw narazo-
nych dlugotrwale na tytan w wodzie do picia wystapia zaktdcenia efektywnosci uczenia
sie Swiadczace o wplywie na plastyczno$¢ pamieciowa moézgu podobnie jak przy eks-
pozycji na inne substancje chemiczne [1-3, 6, 7, 9, 14, 15, 17, 18].

MATERIAL I METODY

Badanie przeprowadzono na dziewieédziesieciu bialych szczurach, samcach ze stada Pzh: WIS
hodowli wtasnej. Podzielono je losowo na trzy grupy po 30 sztuk w kazdej. Grupa pierwsza
(kontrolna) pita wode wodociagowa, a pozostate grupy — wodne roztwory chlorku tytanu (TiCl3).
Grupa druga otrzymywala 5 mg tytanu rozpuszczonego w litrze wody do picia — co w przeliczeniu
stanowito przyjmowana w czasie 1 doby dawke 0,45 mg na 1 kg masy ciata szczura. Grupa trzecia
pita wode zawierajaca 25 mg tytanu w litrze, a wiec otrzymywala dawke dobowa 2,25 mg/kg masy
ciala. Wszystkie plyny podawano bez ograniczen, a ich zuzycie rejestrowano. Zwierzeta karmiono
granulowang mieszankg standardowg LSM Wytwoérni Pasz Centralnego Laboratorium Przemystu
Paszowego zawierajaca: otreby, Sruty zbozowe, maczke rybna, mleko w proszku, drozdze paste-
wne, maczke z suszu zielonek oraz dodatki mineralne i witaminy.

Szczury umieszczono po pig¢ sztuk w hodowlanych klatkach polietylenowych o powierzchni
podtogi 1700 cm? kazda. W pomieszczeniu, w ktérym przebywaly szczury utrzymywano tempe-
rature 21-23°C, wilgotno$¢ ok. 55%, a oswietlenie trwato 12 godzin na dobe. W czasie doswiad-
czenia szczury byly okresowo wazone.

Po trzech i pigtnastu miesiacach ekspozycji szczury przektadano do specjalnie przystosowa-
nych klatek hodowlanych, w ktdrych uczyly si¢ réznicowania i zapamigtywania bodZcéw wzro-
kowych. W okresie uczenia wszystkie zwierzeta otrzymywaly do picia wod¢ wodociagowa. Ory-
ginalna elektroniczna przystawka rejestrowata wszystkie proby prawidiowe i nieprawidtowe
w cyklu calodobowym [13]. Badanie kazdego zespotu szczuréw przebywajacych uprzednio w jed-
nej klatce hodowlanej trwato pie¢ dni i nocy. Trening prowadzono réwnolegle na przedstawicie-
lach wszystkich grup aby zminimalizowa¢ wplyw niekontrolowanych, zmiennych czynnikéw
zewnetrznych na wyniki uczenia si¢. Wykonanie powtérnego cyklu uczenia po pigtnastomie-
siecznym narazaniu miato na celu stwierdzenie czy §lady pamigciowe wytworzone w czasie
pierwszego uczenia w moézgu eksponowanych szczuréw wywarly uchwytny wplyw na wyniki
otrzymane w drugim cyklu uczenia.

EfektywnoS§¢ uczenia si¢ kazdej z grup szczuréw oceniano na podstawie wskaZnika procen-
towego — stosunku liczby omylek do ogdlnej liczby prob w kazdej grupie, a wyniki grup intok-
sykowanych poréwnywano z wynikami grupy kontrolnej. Do statystycznego opracowania wynikow
zastosowano test ,,u”. Poziom istotnoS$ci réznic przyjeto przy p < 0,05.
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WYNIKI I ICH OMOWIENIE
Uzyskane wyniki badaf przedstawiono w tabeli I i II.

Tabela I. Liczba prob prawidtowych i btednych po trzech i pietnastu miesiagcach narazania
na tytan
Number of correct and incorrect attempts after three and fifteen months

exposition to titanium

Cykl uczenia Grupy zwierzat Liczba préb % btednych prob
kontrolna 9650 31,4
I 5 mg/l 10 261 31,7
25 mg/l 9946 31,9
kontrolna 5093 20,6
II 5 mg/l 4927 20,0
25 mg/l 4771 21,1

Tabela II. Masa ciala szczuréw w gramach (wartoSci Srednie i odchylenia standardowe) w
kolejnych miesiacach ekspozycji na tytan)
Body mass of the rats in grams (means and standard deviations) in successive
months of exposition to titanium
Miesiace
Grupy zwierzat 0 3 6 12 15
Kontrolna 103 + 12 351 + 26 400 + 23 430 + 32 440 + 45
5 mg/l 105 + 12 | 349 + 31 | 433 + 34 | 433 + 34 | 455 + 58
25 mg/l 104 + 14 335 +3 418 + 37 | 418 + 37 | 427 + 41

W czasie trwajacego pietnascie dni pierwszego cyklu uczenia si¢ réznicowania i za-
pamietywania bodzcéw wzrokowych, szczury wszystkich grup wykonaly facznie 29857
prob. Wyniki uczenia szczur6éw grupy kontrolnej réznily sie nieznacznie od wynikéw
uzyskanych przez szczury grupy drugiej otrzymujacej 5 mg tytanu w litrze wody
i trzeciej otrzymujacej 25 mg w litrze. Szczury grupy kontrolnej wykonaty 9650 préb,
w tym 31,4% préb blednych. Wyniki grupy drugiej, to odpowiednio 10261 préb, w tym
31,7% bteddéw, a grupy trzeciej — 9946 prob, 31,9% prob btednych. Tak wigc dawka
dobowa wynoszaca 0,45 mg/kg w grupie drugiej okazata si¢ niedziatajgca cho¢ ponad
stukrotnie przewyzszata dawke 4,3 mg/kg pobierana z zywnoScia i woda przez cztowieka
w czasie jednej doby. Takze dawka 2,25 mg/kg przyjmowana przez grupe trzecia, choé
ponad pieésetkrotnie wyzsza, nie wywarta wplywu na plastyczno$¢ pamigciowg mozgu
biatych szczurdw.

W czasie drugiego cyklu uczenia si¢, a wiec po pietnastu miesigcach narazenia,
zwierzeta wykonaly tacznie 14791 préb. W tym czasie grupa I (kontrolna) popehita
20,6% btedéw, grupa II 20,0%, a trzecia 21,1%. Okazalo si¢, ze szczury wszystkich
grup posiadaly jednakowo utrwalone §lady pamieciowe po wyuczonym i zapami¢tanym
przed dwunastoma miesiagcami sposobie reagowania na bodzce $wietlne. Swiadcza
o tym wskazniki procentowe btedéw u obu grup zatruwanych i kontrolnej — niemal
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identyczne i o okoto potowe nizsze niz poprzednio. Powyzsze wyniki wskazuja na brak
istotnych réznic miedzy wynikami grupy kontrolnej a grupami narazonymi. Dotyczy to
uczenia w obu cyklach badan. Takze inne oceniane parametry (spozycie ptynéw, masa
ciata, wyglad zwierzat i ich zachowanie) nie wykazywaly réznic miedzy grupami.

WNIOSKI

1. Dhugotrwate narazanie na tytan (TiClz) w stezeniach 5 i 25 mg na litr wody do
picia nie spowodowato zakidcenia plastycznoSci pamigciowej mozgu szczurdw.

2. Tytan w stezeniach wystepujacych w Srodowisku nie stanowi zagrozenia dla o$-
rodkowego uktadu nerwowego organizméw statocieplnych.

S. Szulinski, A. Strusifnski

BRAIN MEMORY PLASTICITY IN WHITE RATS EXPOSED FOR LONG TIME
BY TITANIUM IN DRINKING WATER

Summary

The experiment was conducted on male white rats from breeding base of the National
Institute of Hygiene: WIS own breeding. During sixteen months the drinking water with TiCl3
in concentrations 5 and 25 mg/l, what is equivalent respectively 0,45 and 2,25 mg per 1 kg of
daily weight of rats, was given the animals. After 3 and 15 months of exposure the rats were
taught to differentiate and remember sight effects. The investigation of each cluster of rats,
living previously in the same cage, was going non-stop by 24 hours for 5 days. The training was
carried on in the special adopted cages making possible to record all correct and incorrect
attempts in daylong cycle.

Percentage indicator, the ratio of mistakes to all number of the attempts, was used for
assessment the training effectiveness in each group and the result in intoxicated group were
compared with control group. During the whole time of exposition the supplying drinking water
with TiCl3 in concentrations 5 and 25 mg/l has not caused changes in rats confirming possibility
to evoke disorders of brain memory plasticity.

PISMIENNICTWO

1. Chyba A.: Toksyczno$¢ chlorku winylu podawanego droga oddechowa. Roczn. PZH 1980,
30, 615-621.

2. Chyba A.: Badanie toksyczno$ci mieszaniny chlorku winylu i fenolu w powietrzu. Roczn.
PZH 1981, 32, 357-361.

3. Chyba A., Szulinska G., Szulifiski S.: Toksyczno$¢ mieszaniny chloroformu i 2,4-dichloro-
fenolu podawanych w wodzie do picia bialym szczurom. Roczn. PZH 1987, 38, 313-321.

4. Hamilton E.I, Minski M.J.: Abundance of the chemical elements in man’s diet and possible
relations with environmental factors. Sci. Total Environ. 1972/1973, 1, 375-394.

5. Hamilton E.I, Minski M.J., Cleary J.J.: The concentration and distribution of some stable
elements in healthy human tissues from the United Kingdom. An environmental study. Sci.
Total Environ. 1972/1973, 1, 341-347.

6. Kossut M.: Uczenie si¢ i pamig¢ — modyfikacja polaczen synaptycznych. W: Mechanizmy
plastycznoSci mézgu, red.: M. Kossut. PWN, Warszawa 1994, 116-133.

7. Lederer R., Elsner J., Zbinden G.: Animal Models in Behavioural Toxicology and Teratology.
Recent Developments in Toxicology: Trends, Methods and Problems. Arch. Toxicol., Suppl.
1991, 14, 15-19.

8. Nikonow M., Urbanek-Kartowska B.: Toksykologia zywnosci, PZWL, Warszawa 1987.



Nr 1 Dlugookresowe narazenie szczuréw na tytan 39

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.
17.

18.

. Sadowski S., Szulinski S., Szulifiska G.: Wplyw por roku na wyniki intoksykacji szczurow

foschlorem. Roczn. PZH 1981, 32, 351-356.

Schroeder H.A., Balassa J.J., Tipton J.H.: Abnormal trace metals in man: titanum. J. Chron.
Dis. 1963, 16, 55-69.

Schroeder H.A., Balassa J.J., Vinton Jr W.H.: Chromium, lead, cadmium, nickel and titanum
in mice: Efect on mortality, tumors and tissue levels. J. Nutr. 1964, 83, 239.

Schroeder H.A., Mitchener M.: Toxic Effects of Trace Elements on the Reproduction of
Mice and Rats. Arch. Environ. Health 1971, 23, 102-106.

Szulifiski S.: Zastosowanie szybkiej metody oceny sprawnosci oSrodkowego ukladu nerwo-
wego matych zwierzat laboratoryjnych w badaniach sanitarno — toksykologicznych. Roczn.
PZH 1978, 29, 677-681.

Szuliniski S., Chyba A., Maziarka S.: Przewlekle toksyczne dziatanie substancji powierzchniowo
czynnych o réznej budowie chemicznej. Roczn. PZH 1996, 47, 159-162.

Szulinski S., Szulinska G.: Badania toksyczno$ci przewleklej mieszaniny otowiu, kadmu
i zelaza podawanych bialym szczurom w wodzie do picia. Roczn. PZH 1994, 45, 225-230.
Titanium. Environmental Health Criteria 24, WHO, Geneva 1982

Wiaderna D., Tomas T., fuczak C., Gralewicz S.: Ocena baterii testéw do wykrywania
neurotoksycznosci na podstawie narazenia na chlorfenwinfos. Med. Pracy 1993, 2, 141-152.
Zasady i metody oceny neurotoksycznych skutkéw narazenia na zwiazki chemiczne. Kryteria
Zdrowotne Srodowiska. Instytut Medycyny Pracy, £6dz 1991.

Otrzymano: 1999.11.25



