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W kwietniu 1949 r. w Waszyngtonie zostat podpisany Pakt Po6inocnoatlantycki.
W ciggu 50 lat istnienia, NATO odegrat wazng role w utrzymaniu bezpieczenstwa
w rejonie Euro-Atlantyckim. Po zakoriczeniu zimnej wojny Pakt Pdinocnoatlantycki
utworzyt nowag Euro-Atlantyckg Rade Wspolnoty (Euro-Atlantic Partnership Council
- EAPC) jako forum dla konsultacji i wspotpracy pomiedzy krajami cztonkowskimi
i partnerskimi. Obecnie dziatalno$¢ naukowa wspierana jest w ramach Programu Na-
ukowego NATO utworzonego w 1958 r. i prowadzona w ramach EAPC. Komitet
Naukowy NATO przytaczyt sie do obchodéw 50 lecia Paktu Pétnocnoatlantyckiego
organizujagc NATO-Advanced Study Institute nt. ,Human Biomonitoring after Envi-
ronmental and Occupational Exposure to Chemical and Physical Agents”, ktdry odbyt
sie w dn. 23.09. - 3.10.1999 r. w miejscowosci Tekirova-Antalya w Turcji. Jego dyrek-
torem byta dr Diana Anderson z TNO-BIBRA (Wielka Brytania). W skfad Komitetu
Organizacyjnego wchodzili takze dr Radim Sram (Czechy), dr Ali Karakaya (Turcja),
dr Patrick O Neill (USA), Dr Robert Bos (Holandia), dr Marcello Lotti (Wtochy).

Dziesieciodniowy kurs przeznaczony byt gtdwnie dla naukowcdw ze stopniem dokto-
ra. Komitet Organizacyjny na podstawie dorobku naukowego wybrat okoto 70 stuchaczy
z krajow cztonkowskich oraz partnerskich NATO. Autorka sprawozdania znalazta sie
w ich gronie. Osobom tym sfinansowano pobyt ze $rodkéw NATO Scientific and
Environmental Affairs Division. W NATO-Advanced Study Institute uczestniczyto
okoto 100 os6b z okoto 30 krajow. Wygtoszono 40 wyktadéw (40-60 minutowych),
stuchacze kursu przedstawili 20 komunikatéw ustnych (15 minutowych) oraz 43 plakaty,
ponadto 19 autoréw plakatow zostalo wybranych do dodatkowej ustnej prezentacji
wynikdéw. Na zakoriczenie stuchacze otrzymali Swiadectwa uczestnictwa.

Tematyka kursu dotyczyta narastajgcego w ostatnich latach problemu zwigzanego
z niekorzystnymi efektami zdrowotnymi w nastepstwie narazenia ludzi na czynniki
chemiczne i fizyczne. Celem NATO-Advanced Study Institute byto spotkanie nau-
kowcow z réznych dziedzin, takich jak toksykologia, biochemia, biologia molekularna,
cytogenetyka, mutageneza i nauki biomedyczne oraz prezentacja i przedyskutowanie



308 M.M. Dobrzynska Nr 3

wynikéw badan dotyczacych tej tematyki. Wyktady, krétkie wystgpienia ustne oraz
plakaty prezentowane przez stuchaczy kursu dotyczyly zar6wno biomonitoringu pa-
cjentdw i osob narazonych zawodowo na czynniki mutagenne, jak i badan laboratoryj-
nych na zwierzetach.

Uszkodzenie DNA, innych makromolekut, tkanek i organ6w w nastepstwie $rodo-
wiskowej i zawodowej ekspozycji na szkodliwe czynniki moga odgrywa¢ wazng role w
inicjacji oraz w rozwoju nowotworéw. Biologiczne, chemiczne i fizyczne czynniki mu-
tagenne moga tez odgrywac istotng role w etiologii innych choréb. Mutacje moga
zdarzaé¢ sie zarobwno w komdrkach somatycznych, jak i rozrodczych. Jezeli wystepuja
w komodrkach rozrodczych ich rezultatem jest nieptodno$¢ lub zaptodnienie zmutowa-
nych komoérek, co prowadzi do poronief lub uszkodzen ptodéw. Mutacje w komdrkach
somatycznych moga powodowac rézne efekty biologiczne, w zalezno$ci w jakim okresie
zycia one nastgpig. Je$li nastagpi ona w zyciu ptodowym prowadzi do teratogenezy lub
indukcji nowotworéw. Jesli komérki somatyczne sg uszkodzone w okresie pdZniejszym
rezultatem jest transformacja nowotworowa. Kancerogeneza i mutageneza sg ztozony-
mi procesami, w ktorych grajg role rézne czynniki, a koncowy efekt zwigzany jest z ich
akumulacja.

Wiekszos¢ wyktadow zwigzana byta z bezposrednim narazeniem ludzi na rdézne
czynniki genotoksyczne w miejscu pracy i w $rodowisku naturalnym. Na wstepie oma-
wiano zasady tzw. dobrej praktyki laboratoryjnej i klinicznej oraz metodyke badan
z udziatem zdrowych ochotnik6w. Problemy te przedstawili dr D. Anderson i prof. K
Butterworth (Wielka Brytania).

Dr A. Autio (Szwajcaria) przedstawit definicje r6znych typéw biomarkeréw zapro-
ponowane przez Komitet ds. Markeréw Biologicznych w Zdrowiu Srodowiskowym
Amerykanskiej Akademii Nauk/Narodowy Komitet Badawczy (The Commitee on
Biological Markers in Environmental Health of US National Academy of Science/Na-
tional Research Council). Nalezg do nich: biomarkery ekspozycji, efektu i wrazliwosci.
Biomarkerami ekspozycji moga by¢ substancje pozaustrojowe wewngatrz systemu, pro-
dukt interakcji pomiedzy obcymi i wewnetrznymi sktadnikami w systemie biologicznym
zwigzane z narazeniem. Do biomarkeréw efektu zalicza sie wskazniki endogennego
sktadnika systemu biologicznego mierzonego przez zdolnos¢ funkcjonalng systemu lub
zmieniajgce stan systemu, rozpoznawalny jako ostabienie funkcji lub schorzenie. Bio-
markerami wrazliwosci sg wskazniki specjalnej wrazliwosci systemu wyzwalane w
wyniku narazenia na czynniki zewnetrzne.

Dr D. Anderson (Wielka Brytania) przedstawita rys historyczny badan monitoringo-
wych. Najwczesniej wprowadzong (lata 60) i najczesciej stosowang w biomonitoringu
metoda jest ocena aberracji chromosomowych w limfocytach ludzkich, a jednym z pier-
wszych przebadanych w ten sposéb zwigzkéw byt benzen. Pobieranie krwi obwodowej
uwaza sie za najbardziej etyczng i nieinwazyjng metode badania wptywu réznych
czynnikéw na organizm ludzki. Limfocyty sg dtugozyjacymi komodrkami, w ktorych
najczesciej obserwuje sie zmiany pod wptywem niekorzystnych czynnikéw, a wystgpie-
nie aberracji chromosomowych uwaza sie za prognostyk przysztych nowotworéw. Ba-
dania prowadzi sie niekiedy takze na komdrkach nasienia, nabtonka i tozyska. Nieco
p6zniej wprowadzonymi metodami sg wymiana chromatyd siostrzanych, test mikro-
jadrowy, mutacje hprt, a ostatnio test kometkowy, ktory jest wysoko oceniany i reko-
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mendowany przez specjalistow. Wyktady na temat biomonitoringu wygtosili m. in. dr
W. Au (USA), dr R. Sram (Czechy), dr M. Lotti (Wtochy), dr J. Timbell (USA), dr E.
Moustacchi (Francja). Przedstawiono miedzy innymi wyniki badan pracownikdéw nara-
zonych na produkty ropy naftowej, ze szczeg6lnym uwzglednieniem benzenu; robot-
nikéw rolnych (pestycydy), pracownikéw przemystu meblowego i tworzyw sztucznych
(styren), mechanikéw samochodowych (aromatyczne weglowodory policykliczne i gazy
spalinowe). Kilka prac poswiecono ekspozycji na butadien oraz narazeniu personelu
medycznego na rézne czynniki (promieniowanie jonizujgce, leki przeciwnowotworowe,
izofluran - personel bloku operacyjnego, tlenek etylenu - personel sterylizujacy).
Ponadto przedstawiono wyniki biomonitoringu populacji zamieszkujacej okolice poli-
gonu nuklearnego w Semipatatyfisku, likwidatorow awarii w Czarnobylu oraz chorych
na nowotwory leczonych promieniowaniem jonizujgcym i lekami cytostatycznymi.
Nastepng grupe stanowity wyklady dotyczace badan zwigzanych z ekspozycja
mezczyzn na czynniki mutagenne i mozliwoscig przenoszenia ewentualnych mutacji na
potomstwo. Wyktady wygtosili m.in. dr D. Anderson (Wielka Brytania), dr A. Wyrobek
(USA), dr J. Bonde (Dania), dr H. Norppa (Finlandia). Najczestszym materiatem
doswiadczalnym w tego typu eksperymentach sg myszy laboratoryjne. Wcze$niej po-
znano efekty dziatania réznych czynnikéw na samice, u ich potomstwa obserwowano
teratogeneze i kancerogeneze. Ostatnio jednak stwierdzono, ze dwukrotnie wiecej
mutacji przenoszonych jest przez meskie komdrki rozrodcze. U potomstwa ekspono-
wanych samcédw i nieeksponowanych samic moga pojawi¢ sie dominujgce mutacje
letalne, wady wrodzone, choroby genetyczne oraz nowotwory. Podczas ekspozycji na
czynniki mutagenne nastepuje uszkodzenie DNA w komédrkach rozrodczych samca
i anomalie chromosomdw przenoszone sg do zygot. Mechanizm molekularny tego
procesu nie jest dobrze poznany, pewng role mogg odgrywaé takze czynniki epigene-
tyczne. Ekspozycja samcow lub samic na czynniki szkodliwe moze powodowac¢ u ich
potomstwa wystepowanie takich wad jak wodogtowie, zewnatrzmdzgowie, rozszczep
podniebienia, kartowato$¢, przepukline pepkowa, obrzeki. Niektore z tych anomalii
moga wystapi¢ takze u ludzi. Wiadomo, ze takie czynniki jak palenie papieroséw lub
chemioterapia powoduja uszkodzenie chromosomoéw nasienia. U ludzi liczba plem-
nikéw oraz ich jakos¢ (morfologia i ruchliwo$é) sg biologicznymi wskaznikami funkcjo-
nowania jader, blisko zwigzanymi z prawdopodobieAstwem zajscia w cigze. W ostatnich
dziesiecioleciach zaobserwowano, ze $rodowiskowa dtugotrwata ekspozycja na niskie
dawki substancji toksycznych powoduje pogorszenie jakos$ci nasienia. Chorobami ge-
netycznymi, ktére sg spowodowane przez uszkodzenia meskich komoérek rozrodczych
sg choroba Downa, choroba Prader-Willego, retinoblastoma. Sg one wynikiem zapto-
dnienia komérki jajowej przez plemnik zawierajagcy uszkodzony materiat genetyczny.
W normalnych warunkach selekcji nie powinno do tego dojs¢, gdyz w przypadku duzej
koncentracji plemnikdw maleje odsetek anormalnych komédrek, ale w przypadku
zmniejszonej liczby plemnikéw jest to mozliwe. Stwierdzono takze wysoka czesto$¢
spontanicznych poronieA ptodéw, w przypadku gdy u ojcdw obserwowano wysoka
czestos¢ zmian morfologicznych plemnikéw. Ostatnio potwierdzono zwigzek pomiedzy
aberracjami chromosomowymi w nasieniu a obumieraniem ptodéw we wczesnych eta-
pach rozwoju. Ta cze$¢ kursu interesowata autorke sprawozdania najbardziej, poniewaz
byta zwigzana z tematyka prezentowanego przez nig plakatu pt. ,Male-mediated FI
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effects in mice subchronic exposed to low doses of X-rays”. Prezentowane wyniki
dotyczyty indukcji dominujacych mutacji letalnych oraz wad wrodzonych u zywego
potomstwa samcow eksponowanych codziennie, 5 dni w tygodniu przez 8 tygodni na
mate dawki promieniowania X (0,05 Gy lub 0,10 Gy). W zadnej z grup doswiadczal-
nych nie stwierdzono nieptodnosci samcéw ani zmniejszonego odsetka ciezarnych
samic. W grupie napromienianej codziennie dawkg 0,10 Gy stwierdzono zmniejszenie
liczby zywych ptodéw oraz zwiekszony odsetek (20%) dominujagcych mutacji letalnych.
Ponadto w obu grupach doswiadczalnych obserwowano znaczne zwigekszenie odsetka
ptodédw obumartych wkrdtce po implantacji i zresorbowanych. Nie stwierdzono nato-
miast zwiekszonej czesto$ci wystepowania ptodéw z wadami rozwojowymi. Plakat spot-
kat sie z zainteresowaniem uczestnikéw kursu oraz wyktadowcoéw, a prowadzacy sesje
plakatowg dr Andrew Wyrobek z USA wybrat go do prezentacji ustnej.

Autorka sprawozdania uwaza zorganizowanie NATO - Advanced Study Institute
nt. ,Human Biomonitoring after Environmental and Occupational Exposure to Che-
mical and Physical Agents” za bardzo cenng inicjatywe, ktéra przyczynita sie do
integracji naukowcow z krajow cztonkowskich i partnerskich NATO. Udziat w kursie
byt okazjag do przyswojenia nowych wiadomosci na temat monitoringu biologicznego
w populacjach ludzkich narazonych $rodowiskowo i zawodowo na czynniki mutagenne.
Bliski kontakt pomiedzy wyktadowcami i stuchaczami pozwolit na liczne dyskusje
iwymiane pogladow z naukowcami z r6znych o$rodkéw. Byt rowniez okazja do nawia-
zania i podtrzymania kontaktéw miedzynarodowych.

Uczestnicy kursu wyrazili che¢ wziecia udziatu w podobnym spotkaniu w przysztosci.

M.M. Dobrzyhnska

NATO - ADVANCED STUDY INSTITUTE
~HUMAN BIOMONITORING AFTER ENVIRONMENTAL AND OCCUPATIONAL
EXPOSURE TO CHEMICAL AND PHYSICAL AGENTS”
(Turkey, 23 Sept.-3 Oct. 1999)

Summary

The NATO Science Programme joining in the celebration of 50th Anniversary of Founding
of the NATO by organisation of NATO Advanced Study Institute ,,Human Monitoring after
Environmental and Occupational Exposure to Chemical and Physical Agents”, which was held
in Tekirova-Antalya (Turkey), September 23-October 3, 1999. The director of ASI was dr Diana
Anderson from TNO-BIBRA (UK). The members of Scientific Organizing Committee were also
dr R. Sram (Czech Republik), dr A. Karakaya (Turkey), Dr P. O Neill (USA), dr R. Bos
(Netherlands), dr M. Lotti (Italy).

It was a high-level tutorial course for scientists at the post-doctoral level from NATO
countries and from NATO Cooperation Partner countries. NATO-ASI attended about 100
scientists from about 30 countries. There were 40 lectures, 20 oral presentations and 43 posters
presented, 19 authors of posters were invited to additional short oral presentations.

Subject of course concerned undesirable effects of chemical and physical agents on human
health. The aim of NATO-Advanced Study Institute was the meeting of scientists working in
different fields of science to present and discuss the knowledge and recent developments in the
field of human monitoring.

The majority of lectures concerned about biomonitoring of people exposed to genotoxic
agents at work place and environment. Dr A. Autio (Switzerland) presented definitions of



Nr 3 Sprawozdanie ze szkolenia naukowego 311

different kinds of bimarkers proposed by The Committee on Biological Markers in Environ-
mental Healths of USA Academy of Science/National Research Council. Dr D. Anderson (UK)
introduced history of biomonitoring. The main lecturers on this topic were dr W. Au (USA), dr
R. Sram (Czech Republik), dr M. Lotti (ltaly), dr J. Timbell (USA), Dr E. Moustacchi (France).
The following group of lectures presented by dr D. Anderson (UK), dr A. Wyrobek (USA), dr
J. Bonde (Dennmark), dr H. Norppa (Finland) was regarded to male-mediated mutagenic effect
in offspring induced by genotoxic physical and chemical agents. This part of course was the
most interesting to the author of this report. She has presented the poster ,,Male-mediated FI
effects in mice subchronic exposed to low doses of X-rays”.

The author of this report found NATO-ASI as very fruitful initiative for scientific view-ex-
change between scientists from NATO countries and for NATO Cooperation Partner countries.



