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Il Streszczenie

Wprowadzenie i cel pracy. Kadm (Cd) jest metalem ciezkim
o duzej toksycznosci, ktéry moze negatywnie wptywac na ak-
tywnos$¢ enzymdw przeciwutleniajgcych, takich jak dysmutaza
ponadtlenkowa manganu, miedziicynku oraz katalaza. Cynk
(Zn) nalezy do mikroelementéw koniecznych do optymalnego
rozwoju wszystkich tkanek i narzadéw organizmu ludzkiego.
Jedna z wazniejszych rél, jaka petni cynk w organizmie czto-
wieka, jest jego uczestnictwo w procesach antyoksydacyjnych.
Celem pracy byto przedstawienie aktualnego stanu wiedzy
dotyczacego antyoksydacyjnych wtasciwosci cynku przy na-
razeniu $Srodowiskowym na kadm w badaniach naukowych.
Metody przegladu. Praca przedstawia literature naukowa
ostatnich lat poddana analizie w standardzie przegladu syste-
matycznego dotyczaca narazenia srodowiskowego na kadm
populacji ludzkiej z odniesieniem tych obserwacji do wyni-
kéw badan doswiadczalnych dotyczacych antyoksydacyjnego
dziatania cynku przy narazeniu srodowiskowym na kadm.
Opis stanu wiedzy. Kadm moze negatywnie wptywac na
aktywnos¢ enzymoéw takich jak dysmutaza ponadtlenkowa
manganu, miedzi i cynku oraz katalaza. Kadm indukuje stres
oksydacyjny i produkcje RFT, ktére sg rownowazone przez
enzymatyczne (SOD, CAT, GPx) i nieenzymatyczne (GSH, wi-
tamina C, witamina E) bariery antyoksydacyjne. Cynk po-
siada silne dziatanie przeciwutleniajace, przede wszystkim
wchodzac w sktad dysmutazy ponadtlenkowej (SOD), ktdra
katalizujgc dysmutacje anionorodnikéw ponadtlenkowych
do nadtlenku wodoru, przeciwdziata powstawaniu innych
toksycznych wolnych rodnikéw i ich pochodnych.
Podsumowanie. Wykazano korzystny antyoksydacyjny
wptyw cynku przy narazeniu srodowiskowym na kadm
w przedstawionych badaniach doswiadczalnych. Suplemen-
tacja Zn zapobiega stresowi oksydacyjnemu i jego skutkom.
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B Abstract

Introduction and Objective. Cadmium (Cd) is a heavy
metal with high toxicity. Cadmium may negatively affect the
activity of antioxidant enzymes, such as manganese, copper,
zinc superoxide dismutase, and catalase. Zinc (Zn) is a trace
element necessary for the optimal development of all tissues
and organs of the human body. One of the most important
roles played by zinc in the human body is its participation in
antioxidant processes. The aim of the study was to present the
current state of knowledge regarding antioxidant properties
of zinc in environmental exposure to cadmium in scientific
studies.

Review methods. The study presents recent scientific
literature analyzed in a systematic review standard regarding
environmental exposure to cadmium in the human population,
referring these observations to the results of experimental
studies on the antioxidant effect of zinc in environmental
exposure to cadmium.

Brief description of the state of knowledge. Cadmium can
negatively affect the activity of enzymes, such as manganese,
copper, zinc superoxide dismutase and catalase. Cadmium
induces oxidative stress and ROS production, which are
balanced by enzymatic (SOD, CAT, GPx) and non-enzymatic
(GSH, vitamin C, vitamin E) antioxidant barriers. Zinchasastrong
antioxidant effect, primarily as a component of superoxide
dismutase (SOD) which, while catalyzing the dismutation of
superoxide anion radicals to hydrogen peroxide, prevents the
formation of other toxic free radicals and their derivatives.
Summary. The presented environmental study confirmed
a beneficial antioxidant effect of zinc in environmental
exposure to cadmium. Zn supplementation prevents oxidative
stress and its effects.
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WPROWADZENIE

Na przestrzeni ostatniego stulecia wykazano wiele réznych
form narazenia na kadm (Cd) [1]. Stale Zrodta skazenia kad-
mem zwigzane s3 z jego zastosowaniem w przemysle jako
odczynnika zragcego, a takze jako stabilizatora w produktach
z PCW, pigmentach kolorowych i akumulatorach Ni-Cd [2].
Wrysokie stezenia Cd obecne sg w skorupiakach, ostrygach,
malzach, glowonogach i krabach. Kadm obecny jest takze
w produktach podrobowych, takich jak watroba i nerki,
w ziarnach kakaowca, nasionach roslin oleistych i niekt6-
rych grzybach lesnych [3]. Skazenie zywno$ci pochodzenia
ro$linnego zalezy od stopnia skazenia gleby, w ktorej rosty
rosliny, przy czym zawiera ona na ogdt wyzsze stezenia
Cd niz mieso, jaja, mleko i jego przetwory. Szczegdlnie ryz
ipszenica, ziemniaki, zielone warzywa liSciaste, seler i mar-
chew moga zawiera¢ wyzsze stezenia tego metalu niz inne
pokarmy roslinne [4]. Innym istotnym Zrédlem narazenia
na kadm jest dym papierosowy. Pojedynczy papieros zawiera
1-2 ug Cd, w zwiazku z czym osoba palgca 20 papierosow
dziennie wchionie ok. 1 pug Cd. St¢zenie tego metalu w su-
rowicy osob palacych jest 4-5 razy wyzsze niz we krwi oséb
niepalgcych [5]. Organizacja Narodéw Zjednoczonych ds.
Wyzywienia i Rolnictwa (Food and Agriculture Organiza-
tion of the United Nations, FAO) oraz Swiatowa Organizacja
Zdrowia (World Health Organization, WHO) zalecaja, aby
tolerowane spozycie kadmu dla osoby dorostej wynosito ok.
0,4-0,5 mg/tydzien (60-70 pg dziennie). Krytyczne stezenie
kadmu w nerkach, wynoszace 100-200 pug kadmu/g mo-
krej masy kory nerki, osiggane jest po spozyciu tego metalu
w iloéci 140-260 pg/dzien przez > 50 lat lub 2000 mg przez
cale zycie [6].

Wechtanianie Cd odbywa si¢ przede wszystkim przez drogi
oddechowe, w mniejszym zakresie przez przewdd pokar-
mowy i stosunkowo rzadko przez skdre. Kadm po dostaniu
sie do organizmu jest transportowany do krwiobiegu przez
erytrocyty i albuminy, a nastepnie gromadzi si¢ w nerkach,
watrobie i jelitach [3, 7]. Okoto 7% spozytego przez ludzi Cd
jest wchlaniane z uktadu zotadkowo-jelitowego (u szczuréw
-0d 0,3 do 3,5%) [8].

Ekspozycja na kadm moze powodowac¢ réznorodne skutki
niekorzystne dla zdrowia czlowieka, takie jak dysfunkcja
watroby i nerek, obrzek pluc, osteomalacja, uszkodzenie
jader oraz uszkodzenie nadnerczy i uktadu krwiotwdrcze-
go. Zaobserwowano takze zwiazek pomiedzy markerami
narazenia na kadm (krew i mocz) a udarem mézgu, chorobg
niedokrwienng serca, chorobg tetnic obwodowych i atero-
gennymi zmianami profilu lipidowego [7]. Narazenie zawo-
dowe lub $rodowiskowe na kadm jest powigzane z rakiem
pluc, prostaty, piersi, pecherza moczowego, trzustki oraz
nosogardzieli [9]. Powtarzajace si¢ narazenie na ten metal
moze mie¢ niekorzystny wplyw na narzady i tkanki jamy
ustnej, co moze wynikaé m.in. z prooksydacyjnych wtasci-
wosci kadmu, ktére prowadza do uszkodzen oksydacyjnych
w obrebie jamy ustnej, w tym gruczotéw $linowych, kosci
i blony $luzowej [10-12].

Cynk (Zn) to jeden z mikroelement6éw koniecznych do op-
tymalnego wzrostu i rozwoju wszystkich tkanek i narzagdow
organizmu ludzkiego [13-17]. Petni kluczowa role wlicznych
procesach komérkowych, wplywajgc na metabolizm ogdl-
noustrojowy [14, 15, 18]. Zn odgrywa pierwszoplanowg role
w prawidlowym funkcjonowaniu komérek, w tym w rézni-
cowaniu, podziale komdrek, wzroscie komorek, transporcie

komoérkowym, a takze w ukladzie hormonalnym i odpornos-
ciowym, syntezie bialek, syntezie RNA i DNA oraz replikacji
DNA [19]. Wystepuje w wielu tkankach, gtéwnie w jadrach,
miesniach, watrobie, kosciach i mézgu [20].

Gléwnym zrédlem Zn dla ludzi jest dieta. Najwiecej tego
biopierwiastka wystepuje w produktach miesnych i drobio-
wych (jagniecina, wolowina, krolik, kurczak), a takze owo-
cach morza (ostrygi i homary) [21]. Bogate w cynk sg takze
produkty petnoziarniste (sezam, ryz, chleb i makaron) oraz
seler, rosliny stragczkowe takie jak groch, fasola i soczewica,
produkty sojowe, grzyby, orzechy i nasiona stonecznika.
Znaczne ilosci tego pierwiastka zawierajg takze migdaty [14].

Jedna z wazniejszych rol, jaka w organizmie czlowieka
pelni cynk, jest jego uczestnictwo w procesach antyoksy-
dacyjnych na réznych poziomach metabolicznych. Mecha-
nizm antyoksydacyjnego dziala cynku jest wielokierunkowy
16, 18].

CEL PRACY

Celem pracy bylo przedstawienie aktualnego stanu wiedzy
dotyczacego antyoksydacyjnych wlasciwo$ci cynku przy na-
razeniu srodowiskowym na kadm w badaniach naukowych.

MATERIAL | METODY

Praca przedstawia literature naukowg ostatnich lat, pod-
dang analizie w standardzie przegladu systematycznego,
dotyczaca narazenia $rodowiskowego na kadm populacji
ludzkiej z odniesieniem tych obserwacji do wynikéw badan
doswiadczalnych dotyczacych antyoksydacyjnego dziatania
cynku przy narazeniu §rodowiskowym na kadm.

Autorzy pracy przeszukali PubMed przy uzyciu stéw klu-
czowych istotnych dla tematu pracy. Przeszukiwanie literatu-
ry ograniczono do artykuléw opublikowanych w jezyku an-
gielskim lub polskim wlatach 2017-2024. Podstawowymi ha-
stami wyszukiwania byly: ,kadm i stres oksydacyjny”, ,,cynk
iantyoksydant”, ,cynk i kadm i stres oksydacyjny” (Tab. 1).
Przeanalizowano powigzane z hastami tytuly i streszczenia
apozostale artykuly spetniajgce kryteria wlaczenia wybrano
do zapoznania si¢ z ich pelnym tekstem. Nie uwzgledniono
powtarzajacych si¢ wynikéw z réznych baz danych. Kryteria-
mi wiaczenia byly badania opublikowane w ciggu ostatnich
siedmiu lat na wszystkich poziomach dowodéw oceniajacych
oksydacyjne dzialanie kadmu, antyoksydacyjne dziatanie
cynku i wzajemne oddzialywanie tych metali na procesy
oksydacyjne. Kryteriami wylaczenia byty abstrakty, opisy
przypadkoéw, plakaty oraz publikacje w jezykach innych niz
polskiiangielski. Wedlug ustalonych kryteriow wyszukiwa-
nia odnaleziono ogétem 2553 artykutéw, z czego 16 uznano
za powigzane z tematyka publikacji.

Tabela 1. Hasta wyszukiwane w bazie Pubmed oraz znalezione i wy-
brane rekordy

Nr  Zrédito Hasta wyszukiwan Liczba znalezionych ~ Wybrane
haset elementy

1 Pubmed Cadmium oxidative stress 658 4

2 Pubmed zinc antioxidant 1,805 7

3 Pubmed Zinc cadmium oxidative stress 90 5
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Dodatkowo do wynikéw dotaczono prace przeprowadzone
przez Bijowskiego, Kostecka-Sochon i Blonskiego [22-24].

WYNIKI 1 ICH OMOWIENIE

Kadm moze negatywnie wplywa¢é na aktywno$¢ enzymow
takich jak dysmutaza ponadtlenkowa manganu, miedzi,
cynkuikatalaza [10]. Po narazeniu na kadm nastepuje zwiek-
szone wytwarzanie RFT: rodnikéw ponadtlenkowych, nad-
tlenku wodoru i rodnikéw hydroksylowych. Kadm indukuje
stres oksydacyjny i produkcje RFT, ktore sg rownowazone
przez enzymatyczne (SOD, CAT, GPx) i nieenzymatyczne
(GSH, witamina C, witamina E) bariery antyoksydacyjne
[25, 26]. Stres oksydacyjny wywolany kadmem prowadzi
do utleniania i uszkodzenia biologicznie istotnych makro-
czasteczek, takich jak DNA, biatka, lipidy i fosfolipidy bton
komorkowych [4].

Cynk posiada silne dzialanie przeciwutleniajace, prze-
de wszystkim wchodzac w sklad dysmutazy ponadtlenko-
wej (SOD), ktéra katalizujac dysmutacje anionorodnikéw
ponadtlenkowych do nadtlenku wodoru, przeciwdziala
powstawaniu innych toksycznych wolnych rodnikéw i ich
pochodnych [16, 18]. Pierwiastek ten bierze rowniez udziat
w ochronie grup sulthydrylowych biatek przed utlenianiem,
tworzac chelaty hamujace zmiany przestrzenne ich struktury
[27]. Dodatkowo wzrost stezenia wolnego cynku w wyniku
rozpadu chelatéw biatkowych moze dziata¢ jak czynnik
prewencyjny, regulujacy odpowiedz na stres oksydacyjny za
pomocg Nrf2 (jadrowy czynnik transkrypcyjny pochodzenia
erytroidalnego typu 2), ktorego rola jest ochrona komérek
przed szkodliwymi skutkami stresu [27].

Cynkjest réwniez skfadnikiem metalotionein, ktére wyka-
zuja zdolnos¢ do zmiatania rodnikéw hydroksylowych [28].

Zn nie ulega reakcjom redoks, w przeciwienistwie do in-
nych jonéw metali przejsciowych dwuwarto$ciowych, takich
jak miedz i zelazo, ktdre biorg udzial w reakcjach redoks,
glownie poprzez reakcje Fentona i wytwarzajac wysokie
ilo$ci ROS (reaktywne formy tlenu) i RNS (reaktywne formy
azotu) [29, 30].

Fizjologiczny lub odpowiedni poziom cynku ma dzialanie
antyoksydacyjne lub ochronne przed ROS/stresem oksyda-
cyjnym, jednak nadmierne poziomy cynku w organizmie
moga wywiera¢ dzialanie prooksydacyjne, powodujac stres
oksydacyjny. O przebiegu tych proceséw decyduje iloé¢ po-
dawanego cynku [27, 31].

Wyniki badan wykazuja, ze podaz cynku zwigkszona
w stosunku do jego ilo$ci zawartej w standardowej diecie
zabezpiecza enzymatyczng bariere antyoksydacyjna i chro-
ni przed oksydacyjnym uszkodzeniom makromolekut ko-
morkowych w warunkach umiarkowanego (5 mg Cd/dm?)
i wzglednie wysokiego (50 mg Cd/dm?), dlugotrwalego
narazenia na kadm (tab. 2). Badania przeprowadzono na
dorostych szczurach, samcach szczepu Wistar, ktérym po-
dawano wodny roztwor chlorku kadmu (CdCl) o stezeniu
5 lub 50 mg Cd/dm® i/lub roztwér chlorku cynku (ZnCl,)
o stezeniu 30 lub 60 mg Zn/dm® przez 6 lub 12 miesiecy.
W badaniach tych oceniano parametry stanu antyoksyda-
cyjnego (GPx - peroksydaza glutationowa, SOD - dysmutaza
ponadtlenkowa, CAT - katalaza i TAS - calkowity status
przeciwutleniajacy) i stanu oksydacyjnego (H,O, - nadtle-
nek wodoru) oraz catkowitego potencjatu oksydacyjnego
(TOS - catkowity status oksydacyjny), jak réwniez warto$¢

biomarkera uszkodzen oksydacyjnych lipidéw (LPO) w tkan-
kach szczuréw narazonych na kadm w trakcie suplementacji
cynkiem [22-24].

Zauwazono, iz suplementacja cynkiem podczas narazenia
na kadm moze zapobiega¢ zahamowaniu aktywnosci SOD,
GPx, i CAT, a takze potegowal aktywno$¢ CAT. Suplemen-
tacja cynkiem w sytuacji narazenia na kadm zapobiega obni-
zeniu TAS badanych tkanek. W dodatku dodatnie korelacje
pomiedzy stezeniem cynku a aktywnoscia SOD, GPx, CAT
i TAS potwierdzaja mozliwo$¢ jego bezposredniego korzyst-
nego wplywu na enzymatyczna bariere antyoksydacyjna
i catkowity stan antyoksydacyjny badanych tkanek [22-24].

Zaobserwowano rowniez, iz suplementacja cynkiem
w trakcie ekspozycji na kadm zapobiega nadmiernej ku-
mulacji nadtlenku wodoru w tkankach i tym samym chroni
przed rozwojem stresu oksydacyjnego. Réwniez fakt, ze Zn
catkowicie zapobiegal wywolanemu przez Cd wzrostowi
stezenn LPO i TOS wskazuje, ze biopierwiastek ten zapobie-
gal stresowi oksydacyjnemu i uszkodzeniom oksydacyjnym
lipidéw w badanych tkankach [22, 23].

Najistotniejszym wynikiem wykonanego eksperymentu
jest udowodnienie, iz podawanie zwierzetom cynku w trakcie
narazenia na kadm chroni przed nadmierng kumulacja H,O,,
obnizeniem aktywnosci SOD, GPx i CAT oraz oksydacyjny-
mi uszkodzeniami lipidéw [22-24].

Podobne wyniki w badaniu, w ktérym postuzono si¢ iden-
tycznym modelem doswiadczalnym, uzyskali Brzdska i wsp.,
co takze zostalo zaprezentowano w tab. 1. Badacze spraw-
dzali, czy zwiekszone spozycie cynku chroni mézg szczura
narazonego na kadm przed stresem oksydacyjnym i jego
konsekwencjami. Autorzy zaobserwowali, ze jednoczesne
podawanie 30 lub 60 mg Zn/L zwierzetom narazonym na
Cd catkowicie przeciwdziatalo wywotanym przez ten kse-
nobiotyk zmianom w aktywnosci wszystkich testowanych
enzymow antyoksydacyjnych (SOD, GPx, CAT) oraz zapew-
nito catkowitg lub cze¢$ciowa ochrone przed wplywem tego
ksenobiotyku na TAS i TOS. Badacze odnotowali takze, ze
jednoczesne podanie Zn w obu stezeniach catkowicie chro-
nifo przed wzrostem H,O, w badanej tkance [32].

Tabela 2. Poréwnanie wptywu suplementacji cynkiem na tkanki szczu-
réw narazonych na kadm

Badany parametr

Antyoksydacyjny Oksydacyjny
Nazwisko autora (badana tkanka/ SOD CAT GPx TAS HO, LPO TOS
czas trwania do$wiadczenia)
Bijowski (zuchwa/12 mies.) [22] 0 0 0
Kostecka-Sochon (Slinianka 0 <«
podjezykowa/12 mies.) [23]
Brzéska (m6zg/6 mies.) [32] 0 T 0 0 { J
Btonski ($linianka przyuszna/ <~
6 mies.) [24]

T wzrost; | obnizenie; <> brak wptywu na stezenie/aktywnos¢ badanego parametru

Brzéska i wsp., badajac wplyw suplementacji cynku na
tkanke naczyniowsq aorty brzusznej szczura w warunkach
powtarzajacego si¢ zatrucia kadmem, odnotowali, ze jed-
noczesna suplementacja cynkiem przy narazeniu na kadm
zapobiega obnizeniu TAS i powoduje obnizenie TOS w tkan-
ce naczyniowej aorty szczura, co jest zbiezne z wynikami
przedstawionymi w Tabeli 2 [33].
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Wyniki badan przeprowadzonych przez innych badaczy
potwierdzaja réwniez antyoksydacyjne dziatanie cynku przy
§rodowiskowym narazeniu na kadm w réznych modelach
doswiadczalnych.

Zhangiwsp. w swoim badaniu, przeprowadzonym w celu
zbadania ochronnej roli Zn2+ przeciwko cytotoksycznosci
Cd w erytrocytach kurczat brojleréw Arbor Acres, zaobser-
wowali, ze suplementacja cynkiem tagodzita stres oksyda-
cyjny wywotany Cd poprzez promowanie aktywnosci SOD
lub GPx/GSH [34].

W innym badaniu, w ktérym Pan i wsp. przeprowadzili
sekwencjonowanie RNA i analizy bioinformatyczne w celu
okreslenia globalnych profili ekspresji gendéw w komoérkach
drozdzy eksponowanych na Cd lub Cd i Zn, dowiedziono,
ze ekspozycja drozdzy na dziatanie Cd i Zn chronita je przed
stresem oksydacyjnym, skutecznie hamujac ekspresje ge-
néw zwigzanych ze stresem oksydacyjnym wywolywanym
przez Cd i zapobiegajac zakltéceniom homeostazy jonow Fe
iZn oraz obnizeniu glutationu i cze$ciowemu przywrdceniu
potencjatu bfony mitochondrialnej. Ponadto Zn obniza we-
wnatrzkomoérkowy poziom Cd, zapobiegajac zastepowaniu
przez Cd pierwiastkéw niezbednych do dzialania enzymow
antyoksydacyjnych oraz chroniac grupy sulthydrylowe biatek
przed utlenianiem przez wolne rodniki [35].

Priamte i wsp., badajac interakcje kadmu i cynku w fibro-
blastach myszy domowej [komorki eksponowano na pozyw-
ke pelng, zawierajgca: 1) 50 uM ZnSO, (Zn), 2) 1 uM CdCl,
(Cd1),3)2uM CdCl, (Cd 2),4) 50 uM ZnSO, + 1 uM CdCl,
(ZnCd 1)i5) 50 uM ZnSO, + 2 uM CdCl, (ZnCd 2)], odno-
towali, Ze za nizsze stezenie Cd w komorkach narazonych
jednocze$nie na Cd i Zn odpowiada cynk, w zwiazku z jego
prawdopodobna konkurencjg dla wspolnego transportera.
Ponadto badacze zaobserwowali wzrost GSH w komorkach
poddanym jednoczesnej ekspozycjina Cd i Zn w poréwnaniu
z narazeniem na sam Cd [36].

Ocena stopnia toksycznosci metali ciezkich na organizmy
zywe jest mozliwa jednie na podstawie badan wykorzystuja-
cych modele doswiadczalne na zwierzetach laboratoryjnych.
Ich wyniki pomagaja w ocenie mozliwosci ochronnych anty-
oksydantéw w odniesieniu do toksycznego dziatania metali
ciezkich, w tym kadmu.

PODSUMOWANIE

Wrykazano korzystny antyoksydacyjny wplyw cynku przy
narazeniu $rodowiskowym na kadm w przedstawionych
badaniach do$wiadczalnych. Suplementacja Zn zapobiega
stresowi oksydacyjnemu i jego skutkom. Powyzsze wyniki
badan moga stanowi¢ przestanke do podjecia badan maja-
cych na celu wykorzystanie preparatéw cynku w profilaktyce
zagrozen dla zdrowia uludzi narazonych na stres oksydacyj-
ny wywolany metalami ciezkimi takimi jak kadm.
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