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Cholinoesterazy jako wskazniki w
monitoringu biologicznym

Streszczenie

U zwierzat i u ludzi wystepuja dwa enzymy z podklasy cholinoesteraz: acetylocholinoesteraza (AChE)
i butyrylocholinoesteraza (BChE). Enzymy te sa w 65% homologiczne pod wzgledem sekwencji
aminokwasowych, co warunkuje wystepowanie pomiedzy nimi wielu wspolnych cech. Jedna z nich
jest zdolnos¢ do hydrolizy acetylocholiny (ACh), pelniacej role przekaznika w uktadzie nerwowym.
Proces ten zapobiega nadmiernemu gromadzeniu sie neurotransmitera na zakonczeniach nerwowych,
dzieki czemu nie dochodzi do nadpobudzenia uktadu cholinergicznego i uszkodzenia OUN. Ze
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wzgledu na swoja przynaleznos¢ do klasy hydrolaz grupy B cholinoesterazy sa bardzo wrazliwe na
toksyczne dziatanie estréw fosforoorganicznych, ktére stanowia substancje czynna wielu obecnych
na rynku pestycydéw. Insektycydy fosforoorganiczne, jak i karbaminianowe, jako inhibitory esteraz
cholinowych powoduja zahamowanie aktywnosci katalitycznej enzyméw, uposledzajac przy tym
proces rozktadu acetylocholiny. Wymienione zwiazki, bedace czestym sktadnikiem srodkéw ochrony
roslin, sa przyczyna wielu powaznych zatrué¢, ktére nierzadko koncza sie $miercia. Obecnie
najbardziej narazeni na toksyczny wplyw pestycydow sa rolnicy. Powszechne stosowanie tych
substancji w gospodarstwach rolnych wiaze sie z dlugotrwata ekspozycja na ich szkodliwe dziatanie.
Szacuje sie, ze rocznie w wyniku zatrucia pestycydami fosforoorganicznymi dochodzi az do 260 000
zgonoéw. Na takie zatrucia narazeni sa takze konsumenci zywnosci zawierajacej pozostatosci
pestycydéw, dlatego bardzo wazna jest kontrola spozywanych przez nas produktéw pochodzenia
roslinnego. Liczne badania epidemiologiczne wykazaly znacznie obnizong aktywnos¢ cholinoesteraz
u 0s6b majacych dilugotrwaly kontakt z tym rodzajem insektycydéw w stosunku do przyjetych
wartosci referencyjnych. Dzieki tej zaleznosci acetylocholinoesteraza i butyrylocholinoesteraza moga
by¢ wykorzystywane w monitoringu biologicznym zatrué¢ pestycydami jako testy wczesnego
wykrywania zagrozenia.

Wstep

W organizmie zwierzat i ludzi wystepuja dwa enzymy z podklasy cholinoesteraz:
acetylocholinoesteraza (AChE) i butyrylocholinoesteraza (BChE), znana roéwniez jako
pseudocholinoesteraza. AChE wystepuje gtéwnie w tkance nerwowej oraz w erytrocytach zwierzat.
BChE takze jest obecna w tkance nerwowej, ale w znacznie mniejszych ilosciach niz AChE - wieksza
aktywnos¢ wykazuje natomiast w surowicy krwi. Oba te enzymy sa w 65% homologiczne pod
wzgledem sekwencji aminokwasowych, dlatego posiadaja wiele wspdlnych funkcji biologicznych.
Jedna z nich jest zdolnos¢ do hydrolizy acetylocholiny (ACh) - zwiazku pelniacego role przekaznika
w ukladzie nerwowym. Za te funkcje odpowiada gtéwnie AChE, jednak i BChE, mimo braku
udokumentowanej znaczacej fizjologicznej roli w organizmie, wykazuje powinowactwo do tego
neuroprzekaznika (GREIG I IN., 2001). Zapobiega to nadmiernemu nagromadzaniu sie
acetylocholiny na zakonczeniach nerwowych, dzieki czemu nie dochodzi do nadpobudzenia uktadu
cholinergicznego (BUKOWSKA I IN., 2007).

Celem pracy jest ogdlna charakterystyka cholinoesteraz jako wskaznikéw wykorzystywanych
w monitoringu biologicznym narazenia na pestycydy.

Inhibitory cholinoesteraz

Acetylocholinoesteraza i butyrylocholinoesteraza naleza do klasy hydrolaz bardzo wrazliwych na
toksyczne dzialanie estréw fosforoorganicznych i karbaminowych (BRZEZINSKI I SZUTOWSKI,
2005). Estry te wchodza w sktad powszechnie stosowanych w rolnictwie pestycydéw - zwtaszcza
insektobdjczych. Na rynku wypekity one luke po stosowanych powszechnie w latach 1940-1960
pestycydach chloroorganicznych (BRZEZINSKI I SZUTOWSKI, 2005; BOJANOWSKA I GLIWICZ,
2005). Obecnie wiekszos¢ pestycyddéw chloroorganicznych zostata wycofana z uzycia ze wzgledu na



ich niepozadane dzialanie na uktad endokrynny ludzi i zwierzat. Wykazywaty one rowniez negatywne
oddzialywanie na ekosystemy, bowiem ulegaty kumulacji zaréwno w srodowisku, jak i w tkankach
organizmow zywych (LANGAUER-LEWOWICKA I PAWLAS, 2015). Mimo to niektore substnacje z tej
grupy, takie jak DDT (dichlorodifenylotrichloroetan), sa nadal produkowane w Indiach, Chinach
i Korei Polnocnej, a nastepnie eksportowane do krajow afrykanskich, gdzie mimo ich szkodliwosci
ciagle stosuje sie je w rolnictwie oraz w celu zwalczania komaréw, bedacych wektorami malarii (VAN
DEN BERG, 2009). W pordéwaniu do pestycydow chloroorganicznych, estry fosforoorganiczne
i karbaminowe posiadaja znacznie krotszy czas karencji i do$¢ szybko ulegaja degradacji
w srodowisku. Ponadto po ich zastosowaniu nie wykazuja one zdolnosci do dtugotrwatego odktadania
sie zaréwno w glebie, jak i w roslinach (KILANOWICZ, 2006). Jednak i te srodki ochrony roslin maja
Swoja ciemna strone, bowiem wykazuja wysoka toksycznos¢ w stosunku do ludzi i zwierzat. To one
wlasnie, obok stosowanych w dziataniach militarnych paralityczno-drgawkowych bojowych srodkéw
trujacych, sa gtéwnymi zwiazkami negatywnie wplywajacymi na aktywnos$é cholinoesteraz
(POHANKA, 2013).

Pestycydy fosforoorganiczne sa estrami kwaséw fosforowych i tiofosforowych. Wystepuja one
gléwnie pod postaciag krystaliczna lub jako oleista ciecz o charakterystycznym, intensywnym zapachu.
Sa to zwiazki tatwo rozpuszczalne w rozpuszczalnikach organicznych, za to bardzo trudno lub
nierozpuszczalne w wodzie (BRZEZINSKI I SZUTOWSKI, 2005). Historia pestycydow
fosforoorganicznych siega 1934 roku, kiedy to w Niemczech prowadzono pionierskie badania nad
mozliwoscia zastosowania tych zwigzkéw w rolnictwie (KILANOWICZ, 2006). Pierwszymi
zsyntetyzowanymi insektycydami z tej grupy byly tetraetylopriofosforan (TEPP) oraz paration
(E-605). Estry te wykazywaty bardzo duza toksycznos¢, dlatego nie byly one wykorzystywane na
szeroka skale. W Polsce paration nalezy do zwiazkow biologicznie czynnych, ktérych stosowanie jest
zabronione (WALESIUK I IN., 2010). Obecnie grupa pestycydow fosforoorganicznych liczy
kilkadziesiat zwigzkéw o réznej budowie, wlasciwosciach i toksycznosci - wiekszos$¢ z nich zalicza sie
do bardzo toksycznych trucizn I i II klasy. Mimo to sa one powszechnie wykorzystywane zaréwno na
polach uprawnych, jak i w sadach - czesto pod postacia ztozonych preparatéw sktadajacych sie takze
z innych, nalezacych do insektycydéw substancji jak karbaminiany (BRZEZINSKI I SZUTOWSKI,
2005). Zwiazki fosforoorganiczne wchianiane sa do organizmu przez uktad oddechowy i pokarmowy.
Po dostaniu sie do ustroju powoduja gwattowne zatrucia ostre i podostre oraz wykazuja dziatanie
neurotoksyczne w stosunku do OUN (KILANOWICZ, 2006). Charakterystyczne objawy pojawiaja sie
zaleznie od wchionietej dawki - maksymalnie po uptywie godziny. Trucizna pobudza uktad
parasympatyczny powodujac miedzy innymi wzmozone wydzielanie potu, Sliny i tez oraz
niekontrolowane wydalanie moczu oraz katu. Ponadto dziata na receptory nikotynowe, przez co
pojawiaja sie odretwienia i drzenia miesni. Zaburzona zostaje takze praca uktadu krazenia, co czesto
prowadzi do zapasci. Zgon w wyniku zatrucia nastepuje najczesciej wskutek porazenia osrodka
oddechowego. Dawka Smiertelna dla dorostego cztowieka to w zaleznosci od rodzaju zwiazku
fosforoorganicznego od 30 do 120 mg substancji. W zestawieniu z innymi pestycydami,
organofosforowe inhibitory ChE cechuja sie bardzo wysoka $Smiertelnoscia, siegajaca nawet 70%
(BRZEZINSKI I SZUTOWSKI, 2005).
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