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SAZETAK

Cilj istrazZivanja

Cilj ovog istrazivanja je utvrditi jesu li stanovnici zupanije OsjeCko-baranjske 1 Vukovarsko-
srijemske izloZeni poviSenim koncentracijama arsena u vodi za pice i u kojoj mjeri, te jesu li i
u kojoj mjeri poviSene koncentracije anorganskog arsena utjecale na zdravstveno stanje
izlozene populacije u pogledu incidencije i smrtnosti od karcinoma mokra¢nog mjehura,
incidencije karcinoma pluca, te pojavnosti nepovoljnih ishoda trudnoce, mrtvorodenja i
spontanih pobacaja.

Ispitanici, materijal i metode

Uzorkovana je i na osnovne parametre zdravstvene ispravnosti i koncentraciju arsena
analizirana voda za pi¢e iz vodoopskrbnih objekata Vukovarsko-srijemske i1 Osjecko-
baranjske Zupanije. Sukladno rezultatima vodoopskrbni objekti 1 pripadajuce stanovniStvo je
podijeljeno u skupinu neizlozenih arsenu (<10 pg/L) i izlozenih arsenu (10-50 1 >50 pg/L).
Podaci o pobolu dobiveni su iz javnozdravstvenih baza podataka Hrvatskog zavoda za javno
zdravstvo, registra za rak, baze umrlih, baze poroda i baze prekida trudnoce.

Rezultati

Od 116 pregledanih uzoraka vode za pice 66 (56,8%) nije odgovaralo standardima. Arsen je u
45 uzoraka bio visi od 10 pg/L, a u 19 uzoraka visi od 50 pg/L. Razinama arsena u vodi za
pic¢e iznad 10 pg/L izloZeno je ukupno 220074, a razinama iznad 50 pg/L 25283 stanovnika
obje Zupanije. Incidencija i smrtnost od karcinoma mokra¢nog mjehura su bile vise u
ispitanika koji su izlozeni arsenu, od onih u neizloZenih ispitanika, a rezultati logisticke
regresije upucuju na visi rizik od karcinoma u izloZenih i statisticki su znacajni za incidenciju
u dobnim skupinama 60-79 godina, a za smrtnost u Zena i ukupno za oba spola u razinama
izloZzenosti 10-50 pg/L i u ukupno izlozenih >10 pg/L.Takoder je prisutan i rast stopa
incidencije 1 smrtnosti s rastom razine izloZenosti arsenu. Razlike u incidenciji karcinoma
traheje, bronha i pluca u desetgodiSnjem periodu izmedu ispitanika izloZenih arsenu u vodi za
pi¢e i neizloZenih ispitanika su prisutne, ali su male, a rast stopa s rastom izloZenosti
nekonzistentan. Omjeri Sansi za ukupno izloZene su, iako u dvije tre¢ine podgrupa veci od 1,
niskih vrijednosti (0,96-1,25) i nisu dosegli statisticku znacajnost niti u jednoj podgrupi. U
izlozenoj populaciji je takoder bio i visi rizik od nepovoljnih ishoda trudnoce, mrtvorodenja 1
spontanih abortusa, no omjer Sansi nije dosegnuo statisticku znacajnost, a gradijent rasta stopa
s rastom razine izlozenosti je prisutan za niZe razine izloZenosti, a u najviSim razinama je

1zostao.
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Zakljucéak

IzloZzenost arsenu u vodi za pice stanovnika Isto¢ne Hrvatske ¢ije se koncentracije krecu do
maksimalnih 197 pg/L, a u uzorcima koji prekoracuju 10 pg/L srednja vrijednost je 56,3 pg/L,
povezana je s povecanom pojavnosti i smrtnosti od karcinoma mokra¢nog mjehura, te
pojavnosti nepovoljnih ishoda trudnoée, mrtvorodenja i spontanih pobacaja. U ovom

istrazivanju nije dokazan utjecaj arsena u vodi za pice na incidenciju karcinoma pluca.

Kljucne rijeci: arsen; voda za pi¢e; zdravstveni uéinci
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SUMMARY

The aim of the study

The aim of this study was to determine whether residents of the County of Osijek —Baranja
and Vukovar -Syrmia are exposed to elevated concentrations of arsenic in drinking water and
to what extent, and whether and to what extent elevated concentrations of inorganic arsenic
affected the health of exposed population in terms of incidence and mortality from urinary
bladder cancer, lung cancer and the prevalence of adverse outcomes of pregnancy, stillbirths
and miscarriages.

Subjects, materials and methods

Drinking water samples from water supply facilities of Vukovar —Syrmia and Osijek —Baranja
County were taken and analyzed for basic health safety parameters and arsenic
concentrations. According to the results obtained, water supply facilities and pertaining
population were divided into two groups: subjects unexposed to arsenic (<10 pg/L) and those
exposed to arsenic (10-50 and >50 pg/L). Morbidity and mortality data were obtained from
public health databases of the Croatian National Institute of Public Health: National Cancer
Registry, mortality database, birth database and database on abortions.

Results

Sixty six (56.8%) samples of the total of 116 samples examined did not correspond to health
safety standards. In 45 samples arsenic concentration was higher than 10pg/L and in 19
samples higher than 50ug/L, with total population of 222 074 and 25 283 from both counties
being exposed to those concentrations respectively. Urinary bladder incidence and mortality
were higher in subjects exposed to arsenic compared to those unexposed, with logistic
regression results indicating higher risk of cancer in exposed population with statistical
significance for incidence in the age group 60-79 years, as well as for mortality in women and
for both genders exposed to arsenic concentration of 10-50 pg/L and the total number of
population exposed to arsenic levels in drinking water higher than 10 pg/L. Furthermore, an
increase in incidence and mortality rate correlating the increasing level of exposure to arsenic
is found. Differences in the incidence of tracheal, bronchial and lung cancer during ten-year
period between subjects exposed to arsenic in drinking water and those unexposed were
present, but were not statistically significant, and the increase in rate was inconsistent with the
increase of arsenic exposure level. Odds ratio values for total exposed population, although in
two-thirds of sub-groups higher than 1, were low (0.96 -1.25) and did not reach statistical

significance in any subgroup. Furthermore, in the exposed population a higher risk of adverse



pregnancy outcomes, stillbirths and spontaneous abortions was found, but odds ratio not
reaching statistical significance; a gradient in increase in rate in reference to the increased
exposure level is recorded for the lower levels of exposure, while in the highest exposure
levels such gradient was lacking.

Conclusion

Eastern Croatian population exposure to arsenic in drinking water, whose concentrations
range up to a maximum of 197 pg/L, with mean value of 56.3 pg/L for all samples exceeding
10 pg/L, is linked with the increased urinary bladder cancer incidence and mortality, as well
as incidence of adverse outcomes of pregnancy, stillbirths and spontaneous abortions. Present
study, however, did not find the impact of arsenic in drinking water on the incidence of lung

cancer.

Key words: arsenic, drinking water, health effects
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1. UVOD I PREGLED PODRUCJA ISTRAZIVANJA

Voda je neophodna za zivot, te je osiguranje dovoljnih koli¢ina zdravstveno ispravne
vode za piée osnovni preduvjet zdravlja i kvalitete zivota. Voda za pice opterecena
kontaminantima prirodnog ili antropogenog porijekla moze biti izvor opasnosti za zdravlje
ljudi koji je piju. Na razini Svijeta kriti¢ni problem javnog zdravstva vezan uz vodu za pice je
mikrobiolosko oneciS¢enje, te Svjetska zdravstvena organizacija procjenjuje da je
mikrobiolosko oneciS¢enje vode za pi¢e jedan od najznacajnijih uzroka morbiditeta i
mortaliteta, naro¢ito u nerazvijenim zemljama. Drugi, ne manje znacajan aspekt predstavlja
opterecenje vode kemijskim tvarima prirodnog i antropogenog porijekla koji sa stajaliSta
tehnologije proc¢is¢avanja vode i vodoopskrbe u vecini slucajeva predstavlja veéi problem od
mikrobioloskog oneciS¢enja. Znacajan udio u navedenom problemu predstavlja prisutnost
arsena u vodi za pi¢e koja je registrirana u mnogim podru¢jima svijeta, a koja je zadnjih
godina postala Cesta i vaZzna tema znanstvenih istrazivanja i izazvala veliku paznju javnoga
zdravstva (1). Znacajan broj ljudi diljem svijeta izloZen je pove¢anim koncentracijama arsena
u vodi za pice, a najugrozenija podru¢ja su Banglades i Indija. Medunarodna agencija za
istrazivanje raka utvrdila je da postoji dovoljno dokaza da je anorganski arsen uzrok raka koze
osim melanoma, te raka pluéa i mokraénog mjehura, a brojna znanstvena istraZivanja
sugeriraju povezanost izloZenosti arsenu s drugim karcinomima unutarnjih organa, te s
brojnim  drugim  bolestima:  hiperpigmentacija,  palmoplantarna  hiperkeratoza,
kardiovaskularne bolesti, hipertenzija, dijabetes, periferna neuropatija, te negativan utjecaj na
ishod trudnoce 1 intrauterini razvoj djeteta (2).

Kao rezultat navedenih istraZzivanja 1 evaluacija promijenjeni su standardi
koncentracije arsena u vodi za pice s prijasnjih 50 pg/l na 10 pg/l1.

Podzemne vode Istocne Slavonije i Baranje koji pripadaju Dunavskom bazenu
opterecene su arsenom prirodnog porijekla. Regija je smjeStena na aluvijalnom bazenu
ogranic¢enom rijekama Dunavom, Savom i Dravom. Na povrsini se nalaze kvartarne naslage
Holocena i Mladeg Pleistocena koji sadrze sulfidne minerale i okside zeljeza koji mogu
sadrzavati arsen koji se u odredenim biogeokemijskim uvjetima mogu oslobadati u vodu
kojom su naslage natopljene, a koje se koriste kao izvori vode za pice (3).

Utvrdeno je da je maksimalna dopustena koncentracija arsena u vodi za pice
prekoradena u mnogim vodoopskrbnim objektima ovoga podrucja koji koriste duboku
podzemnu vodu kao sirovinu za vodu za pi¢e (4,5). Veliki javni vodoopskrbni objekti

pro¢iS¢avaju vodu razlicitim tehnologijama, te smanjuju razinu arsena, ali nedovoljno



ucinkovito da bi smanjili koncentraciju ispod razine novog Europskog standarda od 10 pg/l, a
brojni mali lokalni vodoopskrbni objekti uopée ne proc¢is¢avaju vodu te su u njih razine asena
cesto 1iznad 100 pg/l. Na ovome podrucju takoder su istrazivani i bioloski markeri izloZenosti
arsenu u vodi za pice, te su u kosi izlozenih osoba determinirane poviSene vrijednosti arsena
(6). Takoder, u novije vrijeme istrazivani su prevalencija i serumske razine markera
kardiovaskularnih bolesti u 34 ispitanika iz ruralne populacije isto¢ne Slavonije koji su
izlozeni visokim razinama arsena u vodi za pice, te rezultati ukazuju na povezanost
izloZenosti arsenu s kardiovaskularnim bolestima (7).

Drugi zdravstveni uéinci dugotrajnog unosa arsenom optere¢ene vode za pi¢e kod nas
nisu do sada istrazivani. Takoder, do sada nije u vecoj mjeri radena ni specijacija arsena u
vodi koja je u vodovodnoj mrezi, Sto zbog vece toksicnosti trovalentnog anorganskog arsena
od drugih specija moze biti od izuzetnog znacaja za procjenu potencijalnih zdravstvenih
ucinaka.

Ovim se istrazivanjem nastojalo utvrditi jesu li stanovnici Zupanija Osjecko-baranjske
1 Vukovarsko - srijemske izloZeni povecanim koncentracijama arsena u vodi za pice i u kojoj
mjeri, te jesu li 1 u kojoj mjeri poviSene koncentracije anorganskog arsena utjecale na
zdravstveno stanje izloZene populacije, posebno u pogledu incidencije i smrtnosti od
karcinoma, te pojavnosti nepovoljnih ishoda trudnoce - spontanih pobacaja i mrtvorodenja. U
tu svrhu u dvije najistocnije Zupanije provedeni su uzorkovanje i1 analize vode koju stanovnici
koriste kao vodu za pice, te su u ekoloSkom dizajnu studije provedene analize razlika u
zdravstvenim pokazateljima pobola i mortaliteta od karcinoma mokra¢nog mjehura i

nepovoljnih ishoda trudnoce, spontanih pobacaja i mrtvorodenja.

1.1. Arsen i izvori arsena

Arsen je kemijski element koji u periodnom sustavu elemenata nosi simbol As,
pripada 15. skupini elemenata periodnog sustava, atomski (redni) broj mu je 33, a atomska
vrsta minerala, ubikvitaran je, njegovi se spojevi nalaze u zemlji, stijenama, vodi, zraku, kao 1
u bioloSkim supstratima, biljkama, Zivotinjama i ljudima. PonaSanje arsena u okoliSu,
njegova bioraspolozivost i toksi¢nost znatno ovise o kemijskom obliku u kojem se arsen
nalazi. Spojevi arsena se u nekim aspektima ponasaju kao fosfor, koji zauzima isti stupac u
periodnom sustavu elemenata. Postoje u prirodi organski i anorganski oblici arsena.

.....

forma arsenita toksi¢nija od peterovalentne arsenata. [ako arsen u vodu za pi¢e moze dospjeti



1 zbog antropogenog (industrijskog) onecis¢enja, ipak najces¢e u vodu dospijeva ispiranjem
stijena u dubokim geoloskim strukturama, pri ¢emu je vazno napomenuti da neki geoloski
uvjeti podzemlja tome posebno pogoduju (8). U prirodne izvore arsena mozemo ubrojiti i
vulkanske aktivnosti i Sumske pozare. Antropogeni izvori arsena su taljenje ruda (bakar, cink,
zlato), sagorijevanje fosilnih goriva, industrija 1 koriStenje pesticida na bazi arsena,
farmaceutska industrija, industrija drva i stakla, te zbrinjavanje industrijskog otpada. Malo je
poznato da se arsen koristi kao lijek. Jo§ u Hipokratovo doba koristio se kao lijek za lijecenje
furunkula, kasnije kao roborans, tonik i antibiotik. Od 18. su se stolje¢a Fowlerova otopina i
Salvarsan, oboje bazirani na arsenu, koristili za lije¢enje malarije i sifilisa, a danas je arsenov

trioksid registriran kao lijek za akutnu promijelocitnu leukemiju (9).

1.2. IzloZenost arsenu

Covijek je izlozen arsenu preko zraka, vode, tla i hrane. Zrak se sa stajalista izlozenosti
i doze smatra beznacajnim izvorom arsena (<1 pg/L), a tlo moze biti znacajniji izvor kod
djece koja stavljaju predmete i prljave ruke u usta, te kod nekih psiholoskih poremecaja.
Pusenje je takoder izvor arsena, no u odnosu na hranu i vodu svi ostali izvori imaju malo
znacenje. IzloZzenost arsenu iz hrane znatno varira ovisno o nacinu prehrane jer najvece
koncentracije nalazimo u ribi i plodovima mora (0,4 — 118 mg/kg), mesu i peradi (do 0,44
mg/kg) te nekim morskim algama koje se koriste u prehrani stanovniStva dalekog istoka (10).
Vecina podataka o unosu arsena putem hrane odnosi se na ukupni arsen, ¢ime se ne izrazavaju
na prosje¢no 25%, te znacajno ovisi o vrsti hrane. Prema ameri¢koj Agenciji za hranu i
lijekove prosjec¢ni dnevni unos ukupnog arsena iz hrane za odraslu osobu je 53 pg od cega je
20% anorganski (13 pg). U Hrvatskoj je unos arsena putem hrane i nizi od navedenih obzirom
na mali udio plodova mora u prehrani, a procijenjen je na 81,9 pg/osobi/tjedan, §to iznosi
manje od 10% PTWI (11). Prosjecni dnevni unos arsena iz vode za pice je op¢enito manji od
10 pg dnevno. Pri tome je vazno napomenuti da se arsen u vodi za pi¢e nalazi ¢eS¢e 1 vise u
anorganskoj formi dok je kod hrane suprotno. Budu¢i je procijenjen unos anorganskog arsena
iz hrane 13 pg/dnevno, ve¢ uobicajena konzumacija 2 litre vode dnevno s dopuStenom
koncentracijom od 10 pg/l govori nam da je voda za pi¢e najznacajniji izvor arsena. Ukoliko
je voda za pice optereCena vec¢im koliCinama arsena od dopustenih, dakako, voda kao izvor

arsena apsolutno dominira nad ostalim okoli§nim medijima s kojima je covjek u kontaktu (8).



1.3. Kinetika i metabolizam arsena

Arsen je metaloid koji se u razli¢itim organskim i anorganskim oblicima nalazi u svim
medijima okoliSa bilo kao posljedica prirodnih procesa, bilo zbog antropogenih aktivnosti.
Ljudi su izlozeni razli¢itim oblicima arsena dolaze¢i u doticaj s raznim medijima okolisa,
zrakom, tlom, hranom i vodom. Istrazivanja kinetike i metabolizma arsena kod ljudi i
zivotinja vrlo su kompleksna zbog razlika u fizikalno kemijskim svojstvima i1
bioraspolozivosti pojedinih oblika arsena (12). Metabolizam arsena takoder je karakteriziran
razlikama medu pojedinim specijama arsena. Treba reci da se u sluc¢aju ingestije elementarnog
arsena, takav arsen slabo apsorbira i eliminira se uvelike nepromijenjen (8). Buduc¢i arsen u
vodi dolazi pretezno u anorganskom obliku, istrazivanje ¢e se fokusirati na ovaj oblik arsena.
Metabolizam i dispozicija arsena moze ovisiti o valenciji, naro€ito kod visokih doza. Arsenit,

ali ne 1 arsenat, postoji uglavnom u neioniziranom obliku kod fizioloske pH vrijednosti.

1.3.1. Apsorpcija
1.3.1.1. Respiratorna depozicija i apsorpcija

IzloZenost arsenu respiratornim putem moze nastati profesionalno kao posljedica
industrijske aktivnosti (taljenja rude) ili kod proizvodnje elektricne energije fosilnim
gorivima, narocito ugljenom, kao i tijekom pusSenja. Arsen u zraku vezan je na Cestice i zato
se respiratorna apsorpcija odvija u procesu koji ima dva stupnja, depoziciju Cestice na
povrsini diSnih puteva i pluca, a zatim slijedi apsorpcija arsena iz deponirane Cestice. Opseg
depozicije udahnutog arsena ¢e jako ovisiti o veli€ini inhaliranih Cestica, a apsorpcija
deponiranog arsena je visoko ovisna o topljivosti i kemijskom obliku arsena. Kvantifikacija
relativne koli¢ine arsena koji se prenosi zrakom i deponira u razli¢itim dijelovima
respiratornog trakta nije mogucéa zbog manjka takvih studija na zivotinjama. Dostupni podaci
koji se ticu radne izloZenosti ljudi ukazuju da je izlu€ivanje arsena urinom u respiratorno
izlozenih radnika poveéano (13-17). Studije pokazuju da se arsen apsorbira iz respiratornog

trakta, ali ne donose dovoljno informacija za kvantitativnu procjenu apsorpcije.

1.3.1.2. Gastrointestinalna apsorpcija

Arsen moze biti apsorbiran iz gastrointestinalnog traka nakon ingestije hrane, vode,
pica ili lijekova kontaminiranih arsenom ili kao rezultat inhalacija i prijenosa Cestica s
vezanim arsenom iz respiratornog trakta mukocilijarnom aktivnosti sluznice u

gastrointestinalni trakt. Bioraspolozivost progutanog arsena ovisiti ¢e o matriksu u kojem je



progutan (voda, pice, hrana, tlo), topljivosti samih spojeva arsena kao i prisutnosti drugih
sastojaka hrane 1 hranjivih tvari u gastrointestinalnom traktu.

Topljivi arsenati 1 arseniti su brzo i opsezno apsorbiraju iz gastrointestinalnog trakta
laboratorijskih zivotinja. Podaci istrazivanja na miSevima pokazuju da je arsenit opseZnije
apsorbiran iz gastrointestinalnog trakta od arsenata pri nizim dozama, dok se obrnuto dogada
pri viSim dozama (18). U istoj studiji opazen je priblizno isti postotak fekalne eliminacije
nakon iste doze koja je dana oralno ili subkutano, S$to ukazuje na gotovo potpunu
gastrointestinalnu apsorpciju.

Studije kontrolirane ingestije provedene u ljudi, slicno animalnim studijama, ukazuju
da se trovalentni i1 peterovalentni anorganski arsen dobro apsorbira iz gastrointestinalnog
trakta. U studiji Pomroya iz 1980. godine vidljivo je da su zdravi muski dobrovoljci izlu¢ivali
62,3 +4,0% od 0,06 ng arsena u urinu tijekom perioda od 7 dana, dok je 6,1 £ 2,8% doze

izluceno u fecesu (19).

1.3.1.3. Dermalna apsorpcija

Iako je apsorpcija arsena putem koze takoder ovisna o topljivosti 1 kemijskoj formi,
opcenito se moze re¢i da je apsorpcija niska. Jedna od studija proucavala je perkutanu
apsorpciju arsenatne kiseline (H3AsOjy) iz vode i tla in vivo koriStenjem rezus majmuna i in
vitro koristenjem ljudske koze (20). Perkutana apsorpcija arsenatne kiseline in vivo na rezus
majmunima bila je niska 1 iz vode i iz tla, te se ne razlikuje znacajno pri aplikaciji razli¢itih
doza. Ljudska koza je pri niskim dozama apsorbirala 1,9% iz vode i 0,8% iz tla tijekom 24

satnog perioda.

1.3.1.4. Placentalni prijenos

Starije 1 novije studije dokumentirale su sposobnost trovalentnog i peterovalentnog
anorganskog arsena da prijede placentarnu barijeru u laboratorijskih Zivotinja. Studija
Lindgren iz 1984. godine izvijestila je da u trudnih miSica koje su dobile jednokratnu
intravenoznu injekciju (4 mg/kg As) natrijeva arsenata ili natrijeva arsenita, obje forme lako
prelaze placentu i to priblizno u istom opsegu (21). Studija koju je proveo Hood 1987. godine
govori o usporedivanju prelaska placentarne barijere natrijeva arsenata i arsenita nakon
oralne (40 mg/kg) ili intraperitonealne (20 mg/kg) administracije nose¢im miSicama (22,23).
Misevi kojima je arsen injiciran dosegli su visoke i fetalne i placentarne razine brze nego
misevi koji su dozirani oralno. Obje valentne forme slijedile su sli¢cne vremenske trendove u

fetusima nakon oralne administracije.



U izvjestajima o slucajevima trovanja arsenom kod trudnih zena koji su rezultirali
smréu fetusa, nalazi su popraceni toksi¢nim razinama arsena u tkivima i organima fetusa, te
ukazuju da arsenit (As,O3) lako prolazi kroz placentu (24,25). U novijim studijama izvijestilo
se o tome da je koncentracija arsena bila slicna u krvi iz pupkovine i krvi majke (~ 9 pg/l) kod
parova majke-djeca izlozenih vodi za pi¢e kontaminiranoj visokim razinama arsena (~200
ug/1)(26). Takoder, studija u neizloZzenoj populaciji juznog SAD-a izvijestila je da su
koncentracije arsena u krvi iz pupkovine i krvi majke (oko 2 pg/L) bile vrlo slicne, Sto

sugerira da arsen uspjesno prelazi placentarnu barijeru (27).

1.3.2. Distribucija
1.3.2.1. Anorganski arsen u krvi

Anorganski arsen se brzo izlucuje iz krvi kod najces$¢ih laboratorijskih Zivotinja
ukljucivsi miSeve, zeceve i hréke (18,28,29,30). lako je izluCivanje arsenata i arsenita iz krvi
brzo, opazene su razlike ovisne o valentnom stanju i dozi.

U studijama na ljudima, slicno kao kod laboratorijskih zivotinja, pokazalo se da arsen
brzo izlazi iz krvi. Studije takoder sugeriraju da je kinetika uklanjanja arsena iz plazme i
eritrocita sli¢na, iako razina u eritrocitima tezi tome da bude priblizno tri puta visa nekoliko

sati nakon izlozenosti (31).

1.3.2.2. Distribucija u tkivu

Studije u laboratorijskih Zivotinja pokazuju da se arsen primijenjen oralno ili
parenteralno, bilo u trovalentnoj ili peterovalentnoj formi, brzo distribuira po cijelom tijelu
(28,30,32,33,34). Neke od ovih studija koristile su radioaktivni arsen, te je bitno istaknuti da
je radioaktivnost porijeklom iz arsena bila opcenito prisutna u svim ispitanim tkivima
(28,29,32,33,34). Mnogobrojne studije ukazuju da koza, kosa i druga tkiva bogata plocastim
epitelom (sluznica usne Supljine, jednjaka, zeluca i tankog crijeva) imaju jaku tendenciju
nakupljanja 1 zadrZzavanja visokih razina arsena (30,32). Navedeno se tumaci vezanjem arsena
za keratin u tim tkivima (32). Arsen moZe prije¢i krvno-mozdanu barijeru jer je pronaden u
tkivima mozga nakon oralne ili parenteralne administracije trovalentnog ili peterovalentnog
anorganskog arsena u svim proucavanim vrstama, iako su razine niske u odnosu na druga
tkiva (28,29,30,32,33,34,35). Relativno malo studija istrazivale su distribuciju metabolita
arsena u tkivima zbog ograni¢enja u dostupnosti adekvatne analiticke tehnike, zbog
zahtjevnog tretmana potrebnog za ekstrakciju arsena iz tkiva i zbog lakoce kojom se arsenat i

arsenit medusobno pretvaraju jedan u drugi.



U studijama provedenim na ljudima, slicno kao i1 kod eksperimentalnih Zivotinja,
postmortem analizom tkiva pokazalo se da je arsen Siroko rasprostranjen u tijelu pri razlic¢itim
uvjetima izloZenosti, odnosno u uvjetima kada se radi o dugotrajnoj izlozenosti malim
dozama, kao i nakon akutnog trovanja velikim dozama arsena (36,37,38). Upotrebom metode
analize aktivacijom neutrona (NAA) mjeren je ukupni arsen u raznim tkivima pojedinaca koji
su stradali u nesrecama u podru¢ju Bombaya, Indija (36). Rezultati iz ove studije pokazuju da
je koncentracija arsena niska u krvi i mozgu u odnosu na druga tkiva, te da je koncentracija
arsena u bilo kojem tkivu razli¢ita. U drugoj studiji izvrSena je i analiza atomskom
apsorpcijskom spektrometrijom - hidridnom tehnikom (HGAAS) razina ukupnog arsena i
glavnih metabolita arsena u raznim ljudskim tkivima dobivenih kod odraslih pacijenata od 36
do 79 godina koji su umrli od mozdanog krvarenja, upale pluca ili raka u Kawasakiju, Japan
(39). Nisu opazene nikakve razlike u sadrzaju arsena u tkivima izmedu muskaraca i Zena,
nadalje anorganski arsen je bio prevladavajuci oblik u tkivima, a slijedile su ga organske
forme DMA, dok su razine MMA bile ujednaceno niske i prisutne samo u jetri i bubrezima.
Daljnja studija relevantna za opis distribucije arsena u tkivima je studija Raie iz 1996. godine
u kojoj je upotrijebljena metoda analize arsena aktivacijom neutrona (NAA) da bi se
usporedile razine arsena kod dojencadi (1 dan do 5 mjeseci) i odraslih u podruc¢ju Glasgowa,
Skotska, Ujedinjeno Kraljevstvo (38). Prosjene razine arsena u jetrima, pluéima i slezeni
djece bile su daleko nize nego kod odraslih, Sto sugerira da se arsen akumulira u tkivu s
godinama, $to je konzistentno s opaZzanjima kod laboratorijskih Zivotinja (28). Druge studije
izvijestile su o tome da su razine arsena u serumu znacajno poviSene kod pacijenata s

kroni¢nim renalnom sindromom, i to 5-6 puta, bili oni na dijalizi ili ne.

1.3.3. Metaboli¢ka transformacija

Metabolizam arsena je karakteriziran s dvije glavne vrste reakcija: 1. redukcijom
peterovalentnog u trovalentni oblik, i 2. reakcijama oksidativne metilacije u kojima se
trovalentni oblici arsena sekvencijski metiliraju i stvaraju mono-, di- 1 trimetilirane produkte
koriste¢i S-adenozil metionin (SAM) kao donora metil skupine i glutation (GSH) kao
esencijalni kofaktor. Jedna od neuobicajenih znacajki metabolizma arsena je taj da postoje
ekstremne kvalitativne i kvantitativne razlike u metilaciji medu razli¢itim bioloskim vrstama,
do te krajnosti da neke bioloSke vrste uopée ne mogu metilirati arsen (40,41).

Studije provedene u ljudi s kontroliranom ingestijom arsena pokazuju da se 1 arsenat i
arsenit opsezno metiliraju, kao $to je opazeno i kod vecine laboratorijskih Zivotinja, u DMA

koji je glavni metabolit koji se izluuje urinom. Razlika koju treba istaknuti izmedu ljudi i



laboratorijskih Zivotinja je ta da se MMA izlucuje u ljudskom urinu u ve¢em obimu. Bioloska
osnova za ovu razliku je nepoznata, ali je dosljedna s velikom razlikom u metilaciji arsena
medu vrstama laboratorijskih zivotinja. Takoder, analiziraju¢i podatke iz veceg broja studija
razli¢itih ljudskih populacija, proporcija MMA koji se izluCuje u ljudskom urinu je vrlo
varijabilna (42). Studije koje su bile usredotocene na populaciju koja je visoko izloZena
arsenu u vodi za pi¢e pokazuju da obrasci metilacije nisu visoko korelirani s razinom
izloZenosti, ali postoji visoka razina varijabilnosti medu pojedincima (43,44). U drugoj studiji
bili su usporedeni obrasci metilacije u populaciji iz sjevernog Cilea (n=73) (svaki subjekt je
sluzio kao svoja osobna kontrola) prije i poslije promjena vode za pic¢e kontaminirane visokim
(600 pg/l) do niskim (45 pg/l) razinama arsena (45). Postojao je mali, ali znacajan pad u
anorganskom arsenu u urinu (od 17.8% do 14.1%). Autori su zabiljezili postajanje velikih
varijacija medu pojedincima u profilu metilacije, te da su faktori kao $to su pusenje, spol, dob,
godine prebivalita i etnicitet Cinili samo ~20% promatranih varijacija. Nadalje, autori su
nagadali da se opaZene varijacije medu pojedincima mogu protumaciti genetskim razlikama u
aktivnosti metilacijskih enzima i povezanim kofaktorima. Podaci iz studija koje su provedene
u Cileu i Tajvanu sugeriraju razlike medu spolovima u metabolizmu arsena (44,46). U obe
studije relativno vise DMA izlueno je u Zena nego u muskaraca. Za metabolizam
anorganskog arsena poznato je da na njega utjeCe bolest jetre kod ljudi. Istrazivaci su
usporedili izlu¢ivanje anorganskog arsena 1 njegovih metiliranih metabolita kod normalnih
ljudskih subjekata i pacijenata s raznim bolestima jetre nakon intravenozne injekcije 7.14 pg
As/kg kao natrij arsenita. Bolest jetre nije imala efekta na ukupnu koli¢inu arsena izlu¢enog
unutar 24 sata, ali je dramati¢no promijenila proporciju MMA i DMA izlu¢enog u urinu (47).
Postotak arsena izluCenog kao MMA pao je kod pacijenata s bolesti jetre u usporedbi s
kontrolnom skupinom (6.1 + 0.7 nasuprot 12.8 + 0.7), a postotak DMA se povecao. Sli¢ni

pronalasci utvrdeni su u pacijenata s cirozom jetre (48).

1.3.4. Eliminacija i izlu¢ivanje

Urin je primarni put za eliminaciju peterovalentnih i trovalentnih anorganskih spojeva
arsena. S izuzetkom Stakora, koji pokazuju sporiju ukupnu eliminaciju arsena, 50% ili vise
arsena eliminirano je u urinu unutar 48 sati nakon pojedinacne oralne doze. Usporedujuci
eliminaciju putem urina 1 fecesa kod misSeva koji su dobili istu dozu arsena oralnim i
parenteralnim putem, vidi se da je samo ~ 4-8% doze eliminirano u fecesu bez obzira na put

administracije (18), Sto sugerira da je i za arsenat i arsenit eliminacija putem zuci kod misSeva



niska 1 da je vecina arsena koji se pojavljuje u fecesu nakon oralnog doziranja bio
neapsorbiran iz gastrointestinalnog trakta.

Anorganski arsen u ljudi se eliminira primarno putem bubrega kao 1 kod
laboratorijskih Zivotinja. Studije kod odraslih muskaraca koji su voljno progutali poznatu
koli¢inu trovalentnog ili peterovalentnog arsena pokazuju da je 45-75% doze izlu¢eno u urinu
tijekom nekoliko dana do jednog tjedna. Relativno malo studija u dobrovoljaca ukljucilo je
mjerenja arsena i u urinu 1 u fecesu. Primjerice, izvijesteno je da je 6,1% + 2,8% pojedinacne
oralne doze arseni¢ne kiseline (As(V)) bilo izluceno u fecesu tijekom perioda od 7 dana
usporedujucéi s 62,3% + 4,0% doze izlucene u urinu (19). Treba naglasiti da su istrazivaci
upotrijebili radioaktivni arsenat, koji je omogucio razlikovanje izmedu progutanog arsena i
arsena iz hrane 1 vode. Nema dostupnih kvantitativnih podataka o bilijarnoj ekskreciji
trovalentnog ili peterovalentnog arsena u ljudi.

Arsen se izlucuje 1 drugim putevima osim samo urinom i fecesom, ali generalno
gledajudi ti putevi izluc¢ivanja su kvantitativno manji. Tako je, na primjer, zabiljezeno da se
arsen izlucuje u znoju (49). Zbog sposobnosti arsena da se akumulira u tkivima koja sadrze
keratin, koZza, kosa 1 nokti mogu takoder biti smatrani potencijalnim putevima izlu¢ivanja
arsena. Arsen moze biti u manjoj mjeri izlucen 1 u maj¢inom mlijeku.

Proucavana je retencija arsena koji je administriran jednom oralno zdravim muskim
dobrovoljcima (19). lako su podaci o prosjecnom odstranjivanju arsena bili opisani kao
troeksponencijski model, treba napomenuti da su varijacije medu pojedincima bile vrlo
visoke. Izvijestilo se da je 65.9% doze bilo odstranjeno s poluzivotom od 2.09 dana, 30.4% s

poluzivotom od 9.5 dana i 3.7% sa poluzivotom od 38.4 dana.

1.3.5. Reakcije s arsenom u organizmu

Brojne studije dokumentirale su razlike u interakciji trovalentnog i peterovalentnog
anorganskog arsena s komponentama tijela i to je vazna determinanta u opazenim razlikama u
distribuciji istih u tkiva. Peterovalentni anorganski arsen moze se ponasati kao analog fosfata.
Na molekularnom nivou to znaci da se arsenat moze natjecati s fosforom za procese aktivnog
transporta. To je objasnjenje zaSto dodatak fosfata moze smanjiti intestinalnu apsorpciju i
renalnu tubularnu reapsorpciju arsenata (50,51). Arsenat takoder moze zamijeniti fosfat u
hidroksiapatitnom kristalu kostiju, te se na taj nacin viSe nakupljati u kostima od arsenita (32).
Na biokemijskom nivou arsenat moze zaustaviti oksidativnu fosforilaciju u mitohondrijima
zamijenivsi anorganski fosfat u sintezi ATP-a (52). Arsenat moze zamijeniti fosfor u DNA

¢ime moze inhibirati reparacijske mehanizme DNA. Takoder moze inhibirati glikolizu



natjecuci se s fosfatom da bi stvorio disfunkcionalni spoj 1-arsen-3-fosfoglicerat, umjesto 1,3-
difosfoglicerat (53).

Arsen lako reagira s obliznjim sulfidrilnim skupinama raznih esencijalnih enzima i
proteina. Enzimi koji produciraju stani¢nu energiju u ciklusu limunske kiseline na taj nacin,
vezanjem s arsenom postaju trajno oSteceni. Afinitet arsenita za sulthidrilne skupine uzrokuje
njegovu akumulaciju u keratinom bogatim tkivima kao S§to su koza, kosa i nokti. Arsenit
takoder reagira s ubikvitarnim celularnim tripeptidom glutationom (GSH) na razli¢itim
razinama metilacije. To ukljuCuje, ali ne mora biti limitirano na redukciju arsena od
peterovalentnog do trovalentnog nakon dodavanja metilne grupe i formaciju kompleksa s

trovalentnim spojevima arsena koji moze biti podloga za metilaciju (54).

1.4. Zdravstveni ucinci arsena

Arsen je poznati otrov i u povijesti se pokazao pogodnim sredstvom za ubojstva i
samoubojstva trovanjem, poglavito zbog svoje ucinkovitosti, a i zbog Cinjenice da je arsen
trioksid bez boje, mirisa i okusa pa se tesko prepoznaje 1 otkriva. Dugo vremena poznate su
¢injenice o akutnoj i kroni¢noj toksi¢nosti arsena, a prve indikacije 1 saznanja o tome potjecu
od njegove uporabe u medicinske svrhe, odnosno za lije€enje brojnih bolesti i stanja, tijekom
¢ega su se javljali 1 simptomi trovanja. Tijekom 20. stoljeca pocela su rasti nasa saznanja o
prisustvu arsena u vodi za pic¢e kao 1 0 njegovom utjecaju na zdravlje, ponajprije o utjecaju na
kozu (12). Arsen utjeCe na razlicite organske sustave ljudskog organizma. Uzrokuje ozbiljne
uc¢inke kod ljudi nakon oralne ili rijetko neke druge ekspozicije, ima mnogo ciljnih organa ili
organskih sustava, a izlozenost arsenu, poglavito preko vode za pice, rasirena je u ¢itavom
svijetu. Posebnost je epidemioloskih dokaza o karcinogenosti arsena ta da podaci dolaze
uglavnom iz iskustva sa izloZenim ljudima, te uglavnom iz ekoloskih studija, a rijetko iz
slu¢aj-kontrola ili kohortnih studija. Zdravstveni ucinci arsena su recenzirani i evaluirani od
strane mnogih nacionalnih i internacionalnih organizacija i agencija (IARC; IPCS; ATSDR;
NRC; EFSA, itd). Medunarodna agencija za istrazivanje raka 2004. godine u reevaluaciji
kancerogenosti arsena proglasila je anorganski arsen humanim kancerogenom s dovoljno
dokaza da je isti uzrok nemelanomskog karcinoma koze, karcinoma pluéa i karcinoma

mokraénog mjehura (2).
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1.4.1. AKkutni ucinci arsena

Izvjestaji o akutnim trovanjima arsenom govore nam da gotovo svi organski sustavi
mogu biti oSteceni, a najcesce su to gastrointestinalni, kardiovaskularni, urinarni i neuroloski
sustav, a u manjoj mjeri to mogu biti respiratorni i hematoloski sustav, te koza. Letalne doze
kre¢u se od 100 — 300 mg, odnosno 1,5 mg / kg tjelesne tezine za diarsen trioksid do 500 mg /
kg za dimetilarsini¢nu kiselinu (DMA). U literaturi su zabiljezene i letalne doze arsena iz
vode za pice 1 iste se krecu od 1,2 — 21 mg/litru (55). Akutna toksi¢nost se manifestira
gastrointestinalnim lezijama, edemom lica, sr€anim smetnjama i posljedicnim Sokom.
Ingestija vecih koli¢ina arsena dovodi do akutnih simptoma unutar 30-60 minuta, ali efekti
mogu biti odgodeni kada je arsen uzet s hranom. Akutni gastrointestinalni sindrom je
najuobicajena prezentacija akutnog trovanja arsenom. Ovaj sindrom pocinje s metalnim
okusom ili okusom ¢eSnjaka u ustima, te sa suhofom usta, goru¢im usnama i disfagijom.
Moze do¢i do jakog povracanja i posljedicne hematemeze. Gastrointestinalni ucinci
uzrokovani paralizom kontrole kapilara u intestinalnom traktu manifestiraju se nadalje
gréevima 1 profuznim krvavim proljevima nalik na koleru, a mogu dovesti do hipovolemije,
niskog krvnog tlaka i elektrolitskog disbalansa. Nakon pocetnih gastrointestinalnih problema,
moze se dogoditi otkazivanje viSe organa, ukljuivsi zatajenje bubrega, zatajenje disanja,
zatajenje funkcija mozga i vitalnih kardiovaskularnih funkcija, te smrt. Osobe koje prezive
akutno trovanje Cesto razvijaju supresiju koStane srzi (anemija i1 leukopenija), hemolizu,
hepatomegaliju, melanozu 1 polineuropatiju uzrokovanu osteenjem perifernog zivcanog
sustava (49). Fatalna trovanja arsenom opisana su nakon oralne izloZenosti procijenjenoj dozi
od2g, 8gi2l g(56,57,58). Takoder, opisana su i teska trovanja u kojima nije bilo smrtnog
ishoda (obi¢no nakon tretmana i ¢esto s trajnim neuroloskim posljedicama) nakon oralne doze
od1-4gsvedo8-16 g (59-63). Opisani su i incidenti subakutne oralne izloZenosti (stalne
ili ponovljene) arsenu tijekom kraceg perioda vremena. Nakon pijenja vode koja je sadrzavala
108 mg As/l za jedan tjedan dvoje od 9 izlozenih osoba je umrlo, cetvero je razvilo
encefalopatiju, a osmero gastrointestinalne simptome (64). Simptome gastrointestinalnog
trakta i koze razvilo je 220 ljudi od ukupno 447 koji su bili izloZeni arsenu u umaku od soje u
razini od 100 mg/I u razdoblju od 2-3 tjedna s procijenjenom dnevnom dozom od 3 mg arsena
(65). U masovnom trovanju u Japanu, gdje je 12 000 dojencadi bilo hranjeno mlijekom u
prahu koje je bilo nehotice kontaminirano arsenom u koli¢ini od 15 — 24 mg/kg, Sto je dovelo
do procijenjene dnevne doze od 1.3 — 3.6 mg za razdoblje razli¢itog trajanja, 130 dojencadi je

umrlo (66).
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1.4.2. Kroni¢ni udinci arsena

Ucinci kroni¢ne izloZenosti arsenu vrlo su Sirokog spektra, od dermalnih lezija,
periferne neuropatije, vaskularnih lezija, do karcinoma koze i unutarnjih organa pluca i
mokra¢nog mjehura (67). Dermalne lezije su najces¢i simptomi kroni¢ne izlozenosti arsenu, a
nastaju poslije minimalnog perioda izloZzenosti od 5 godina, te se manifestiraju kao
hiperpigmentacija koze, te palmoplantarna hiperkeratoza i karcinom koze. Studije provedene
na populacijama izloZenim arsenu dokazuju jasnu povezanost izloZenosti, doze i zdravstvenih
posljedica vezano uz navedene dermalne lezije. U studijama provedenim na istim podruc¢jima
dokazana je povezanost izmedu kardiovaskularnih poremecaja, diabetes mellitusa, te

spontanih pobacaja i izlozenosti arsenu (2,68).

1.4.2.1. U¢inci na krvnim Zilama i kardiovaskularne bolesti

IzloZenost arsenu povezana je s nekoliko razli¢itih vaskularnih ucinaka, u velikim i
malim krvnim zilama. Veéina ranih radova o arsenu i vaskularnim bolestima vezana je uz
ucinke na malim krvnim Zilama, dok su kasnija istrazivanja prvenstveno usmjerena na ucinke
u velikim krvnim zilama, kao §to su koronarne i cerebralne arterije. Neki od radova takoder su
istrazivali povezanost izmedu izloZenosti arsenu i ¢imbenika rizika za kardiovaskularne
bolesti kao $to su: hipertenzija, dijabetes i hiperlipidemija.

Serija studija koja je provedena u Tajvanu pokazala je da je izloZenost arsenu u vodi
za pi¢e povezana s razvojem bolesti crnih nogu Blackfoot disease (BCS) koja je ekstremni
oblik periferne vaskularne bolesti (69,70). Bolest je opisana i dovedena u vezu s arsenom jos
1920. godine upravo u Tajvanu gdje je endemicna. Bolest karakterizira podmukao napad
hladnoce 1 ukocenosti u jednoj ili obje noge, a s napredovanjem bolesti javlja se ulceracija,
crna boja koZze i suha gangrena. Postoje dva glavna patoloska supstrata u nastanku ove bolesti:
thromboangiitis obliterans i arteriosklerosis obliterans. U studiji slucaj-kontrola s 241
slu¢ajem BCS, utvrdena je znacajna povezanost bolesti s povecanim trajanjem prebivaliSta na
podrucju arsenom kontaminiranih arteskih bunara (69). Kako ekstremna forma i visoka
incidencija BCS utvrdena u Tajvanu nije nadena nigdje drugdje na svijetu, vjerojatno je da 1
drugi ¢imbenici, kao npr. pothranjenost i manjak proteina igraju ulogu u nastanku ove bolesti.
Dokazana je i povezanost izloZenosti arsenu s drugim oblicima periferne vaskularne bolesti
kao Sto je Raynaudov sindrom.

Provedene su i mnoge studije koje dovode u vezu izlozenost arsenu i morbiditet i
mortalitet od kardiovaskularnih i cerebrovaskularnih bolesti. Kohorte od 789 pacijenata

oboljelih od BCS pracéena je tijekom 15 godina, te je ustanovljeno da je medu njima doslo do
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znacajnog porasta mortaliteta od kardiovaskularnih bolesti, ali ne i cerebrovaskularnih, u
usporedbi s opom populacijom Tajvana i sa stanovnicima endemskog podrucja za BCS. (69).
Nalaz povecanog rizika smrtnosti od kardiovaskularnih bolesti takoder je pronaden u
ekoloskoj studiji od 42 naselja u endemskom podrucju jugozapadnog Tajvana (70). To je
istrazivanje pokazalo da standardizirane stope smrtnosti za sve vaskularne bolesti rastu s
medijanom koncentracije arsena u vodi za pi¢e. Chen i sur. su 1996. godine procjenjivali
povezanost izmedu mortaliteta od ishemicne bolesti srca (IBS) 1 dugoro¢ne izloZenosti arsenu,
koriste¢i dva razlicita dizajna studija (71). Prvo je provedena ekoloska studija, kojom su
ispitane stope smrtnosti od ishemicne bolesti srca u 60 naselja koje se nalazi u podruc¢ju
endemi¢nom za BCS u Tajvanu. Utvrden je jasan bioloSki gradijent povezanosti izmedu
izloZenosti arsenu iz arteSkih bunara i mortaliteta od IBS u tim naseljima. Drugi dio ove
studije je bila kohortna studija od 263 bolesnika od BCS i 2293 osobe bez ove bolesti
regrutiranih iz tri naselja s najviSom prevalencijom BCS u Tajvanu. Ova kohorta je prac¢ena u
prosjecnom razdoblju od 5 godina i utvrdena je povezanost doza-odgovor izmedu
kumulativnog unosa arsena 1 smrtnosti od IHD (71).

Dokazi koji govore u prilog povezanosti izmedu izloZenosti arsenu i pojavnosti
hipertenzije ograniceni su na svega nekoliko studija. Presjec¢na studija koju je proveo Chen
1995. godine ispitivala je povezanost izmedu dugoro¢nog izlaganja anorganskom arsenu i
prevalencije hipertenzije (72). Hipertenzija je bila definirana kao sistoli¢ki krvni tlak veci od
160 mmHg ili dijastoli¢ki krvni tlak veé¢i od 95 mmHg, ili povijest bolesti s hipertenzijom
redovito lijeenom antihipertenzivima. Istrazivaci su proucavali ukupno 382 muskarca i 516
zena koji zive u naseljima endemskim za BCS u Tajvanu, s§to predstavlja 83% onih pozvanih.
Dugorocna izlozenosti arsenu izracunata je iz intervjuom dobivenih podataka o potrosnji vode
1 koncentracijama arsena u bunarima dobivenim iz prethodnih studija. Stanovnici u
endemskom podru¢ju za BCS imali su znacajno vefu prevalenciju hipertenzije
standardiziranu za dob i spol u odnosu na stanovnike ne-endemskih podrucja (73). U studiji
medu skupinom od 40 danskih radnika profesionalno izlozenih arsenu (prosjek razina arsena
u mokraci, tri puta veci od referentnog), utvrdeno je da je sistoli¢ki krvni tlak bio 8 mmHg

visi nego u referentnoj skupini (74).

1.4.2.2. Kancerogenost
Najranije indikacije 1 saznanja o povezanosti izloZenosti arsenu kroz lijeCenje
arsenskim preparatima, s hiperpigmentacijom, hiperkeratozom i karcinomom koze sezu jos§ u

19. stoljece. U prvoj polovici 20. stoljeca dokazi o povezanosti arsena i karcinoma vezani su
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uglavnom uz profesionalnu izlozenost. Tako je utvrdena povisena stopa smrtnosti od raka u
radnika u proizvodnji natrij arsenita, zatim poviSena stopa smrtnosti od raka pluc¢a u rudara u
rudnicima zlata u JuZnoafrickoj republici, te takoder da je u vinogradara koji su imali znakove
trovanja arsenom prilikom obdukcije vrlo ¢est nalaz viSestrukih karcinoma koze i pluca (75).
Sto se ti¢e raka zbog izloZzenosti arsenu u vodi za piée, prva provedena ekoloska studija pratila
je smrtnost od raka u 84 zajednice u Cetiri op¢ine na jugo-zapadnoj obali Tajvana od 1968. do
1982. godine i usporedila je dobno standardizirane stope smrtnosti s onima za cijeli Tajvan
(72). Podaci su dobiveni iz sluzbene statistike, odnosno temeljem standardiziranih potvrda o
smrti, a 85% svih smrti od raka, osim smrti od raka jetre, potvrdeno je histoloskom ili
citoloSkom analizom. Mortalitet od raka pluca, jetre, bubrega, mjehura i raka koze bio je
znacajno povisen u endemskom podruc¢ju za BCS. Takoder utvrdeno je i umjereno povecanje
smrtnosti od raka debelog crijeva, a povecanje smrtnosti od raka nazofarinksa, jednjaka,
zeluca, tankog crijeva, rektuma i leukemija nije utvrdena (72). Druga ekoloska studija u istom
podrucju jugozapadnog Tajvana istrazivala je smrtnost od 1973.-1986. godine od vaskularnih
bolesti i1 raka stanovnika u 42 naselja endemskog podrucja, s time da su takoder izmjerene
koncentracije arsena u bunarima (76). Naselja su svrstana u tri kategorije na temelju medijana
koncentracije arsena u vodi u bunarima (77). Dobno standardizirane stope smrtnosti od raka
pluca, jetre, bubrega i raka mokra¢nog mjehura, kao i onih od raka koze, pokazale su
povezanost s medijanom koncentracije arsena u bunarima u naselju stanovanja za oba spola.
Daljnja ekoloska studija istrazivala je 1990. godine koncentraciju arsena u vodi za pice 1
mortalitet od malignih neoplazmi od 1972. do 1983. godine u 314 podruc¢ja i opéina u
Tajvanu. Multivarijatna analiza, uzimajuéi u obzir indekse urbanizacije i industrijalizacije,
pokazala je statisticki znacCajnu povezanost izmedu razine arsena u bunarima i mortaliteta od
raka pluca, jetre, bubrega, mjehura, koZe, prostate i nazofarinksa. Smrtnost od raka jetre bila
je tri puta visa za muskarce nego za Zene (78).

Studija iz 1995. godine proucavala je incidenciju raka tijekom 7-godi$njeg razdoblja u
endemskom podrucju jugozapadnog Tajvana medu 263 osobe s BCS i1 2293 zdravih osoba iz
tog podrucja (79). Incidencija raka pracena je iz godiSnjeg zdravstvenog pregleda, kuénih
posjeta, registracije kucanstva, potvrda o smrti i nacionalnog registra za rak. Ova studija
proucavala je populaciju nezavisnu od ranijih studija na Tajvanu, jer su analizirane smrti od
1986. do 1993. godine. Valja napomenuti da je tijekom godina prac¢enja u 7 zdravih kontrola
dijagnosticirana BCS. Povijest stanovanja, koriStenje arteskih bunara za vodu za pice, navika
pusenja duhana i drugi moguci ¢imbenici od vaznosti za podrucje istrazivanja analizirani su iz

upitnika. Osobna izlozenost arsenu procijenjena je iz povijesti prebivalista, koristenja artesSkih
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bunara, i medijana koncentracije arsena definiranih mjerenjima 1960. godine. Dob, status
obolijevanja od BCS (bolestan ili ne), koncentracija arsena u vodi za pice, trajanje izloZenosti
vodi za pice iz arteskih bunara, procjenjena kumulativna izloZzenost arsenu pijenjem vode iz
arteSskih bunara (koncentracija x godine), statisti¢ki su znacajno povezani s rizikom od raka
pluéa i raka mokraénog mjehura u multivarijantnoj analizi. Dodatno, puSenje duhana bilo je
povezano s rizikom od raka pluca, ali ne i s rakom mjehura.

U ekoloskoj studiji iz 1997. godine u Tajvanu o incidenciji raka mokra¢nog mjehura u
243 naselja s prethodno izmjerenom visokom koncentracijom arsena u vodi za pice,
izloZenost arsenu je proucavana kao determinanta incidencije raka mokra¢nog mjehura od
1980. do 1987. godine (80). KoriStenje vode za pice iz bunara u najvisoj kategoriji izloZenosti
arsenu (> 640 pg/l ) bilo je znacajno povezano s incidencijom karcinoma prijelaznih stanica
mokraénog mjehura, uretre i bubrega, te adenokarcinoma mokra¢nog mjehura, ali ne i s
karcinomom plocastih stanica mjehura ili drugim vrstama karcinoma.

Povezanost izmedu arsena u vodi za pi¢e i mortaliteta od nekoliko sijela raka u
Cordobi (Argentina) proucavana je od 1986. do 1991. u ekoloskoj studiji (81,82). Stope
mortaliteta u ovom podru¢ju usporedivane su sa ocekivanim brojkama temeljenima na
podacima iz 1991. godine za cijelu Argentinu. Zupanije su bile stratificirane u tri grupe
sukladno izloZenosti arsenu procijenjeno na temelju ograni¢enog broja mjerenja i izvjescéa o
koznim manifestacijama izlozenosti arsenu (83). U svrhu kontrole potencijalnog kofaunding
ucinka puSenja, takoder je procijenjen mortalitet od kronicne opstruktivne pluéne bolesti.
Smrtnost od raka plu¢a, bubrega i mokra¢nog mjehura bila je najniza u Zupanijama s
procijenjenom najnizom koncentracijom arsena u vodi za pice, srednja u srednje izlozenim
Zzupanijama, te visoka u visoko izlozenim zupanijama. Relativni rizik od kroni¢ne
opstruktivne pluéne bolesti odnosio se obrnuto proporcionalno s razinom izloZenosti arsenu.
Smrtnost od raka Zeluca, jetre i koZe nije pokazala jasnu povezanost s pretpostavljenom
izlozenos$¢u arsenu.

Kohortno istrazivanje provedeno je medu stanovnicima u podrucju zagadenom
arsenom u Japanu, gdje je zagadenje proisteklo iz tvornice za proizvodnju arsen trisulfida, ¢ije
su otpadne vode onecistile podzemne vode (84,85,86,87). Identificirani su i praceni stanovnici
koji su zivjeli u neposrednoj blizini tvornice. Analiza uzroka specifi¢ne smrtnosti provedena
je na 443 stanovnika koji su koristili vodu iz bunara u kojima je utvrden poviseni sadrzaj
arsena. Utvrdeni mortalitet usporeden je s istim iz Niigata prefekture u kojoj je zivjela
populacija od oko 2,5 milijuna stanovnika. Statisticki znacajno poviSena smrtnost od raka

pluéa opazena je kod grupe s najveéom izlozenosti arsenu. Takoder, u grupi s najve¢om
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izlozenosti arsenu uocena je visa stopa karcinoma mokra¢nog mjehura nego Sto je iznosila
ocekivana stopa na osnovu procjene za populaciju Japana.

U studiji slucaj-kontrola provedenoj na temelju bolesni¢kih kartona jedne bolnice u
sievernom Cileu, izloZenost arsenu u vodi za pi¢e usporedena je izmedu 151 oboljelog od
raka pluca i 419 kontrola (167 s rakom i 242 s drugim bolestima) (88,89). Koncentracija
arsena u vodi za pice procijenjena je iz evidencije komunalnih poduzec¢a opskrbljivaca vodom
1 informacijama o prebivalistu, zdravlju i povijesti zaposljavanja iz individualnog upitnika.
Omjer Sansi za karcinom plucéa, standardiziran za dob, spol i puSenje, bio je povezan s
razinom arsena u vodi za pice, te je dosegao statisticku znacajnost u grupi s najvecom
1zloZenosti.

U nedavno provedenoj studiji u Finskoj, proufavana je povezanost izmedu vode za
pi¢e i incidencije raka bubrega i mokra¢nog mjehura u periodu od 1981.-1995. godine u
kohorti ljudi koji su koristili vodu iz busenih bunara za pi¢e od 1967. do 1980. godine (90).
Razine arsena u vodi za pice su bile su niske (medijan 0,14 pg / 1, raspon <0,05-64 pg/l), pri
¢emu su slucajevi raka mjehura ve¢inom imali viSu izlozenost arsenu tijekom 3 do 9 godina
prije postavljanja dijagnoze. To je doseglo statisticku znacajnost u grupi s najviSom dozom
ukoliko je koncentracija arsena iz vode bunara koristena kao pokazatelj izloZenosti arsenu, ali
ne kada je procijenjena kumulativna doza arsena koriStena u izraCunu. Studija govori u prilog

povezanosti izlozenosti arsenu i pojavnosti karcinoma mokra¢nog mjehura.

1.4.2.3. Reproduktivna toksi¢nost arsena

Izlozenost arsenu takoder se povezuje s nepovoljnim ishodima trudnoce, te su brojne
studije nastojale s viSe ili manje uspjeha istraziti ovu povezanost, a rezultati sugeriraju da
postoji povecani fetalni, neonatalni i postnatalni mortalitet, te povefana pojavnost niske
porodajne tezine, spontanih pobacaja, mrtvorodenja, preeklampsije 1 kongenitalnih
malformacija u Zena koje su tijekom trudnoce i prije trudnoce izloZzene poviSenim
koncentracijama arsena. Nordstrom je sa suradnicima 1978. godine istrazivao podatke o 4427
trudnoc¢a Zena koje su rodene iza 1930. i Zivjele su na Cetiri podrucja razli¢ito udaljena od
topionice bakra u Ronnskaru u Svedskoj, a kao kontrolna skupina uzete su 4544 trudnoce u
gradicu Umea, udaljenom od podrucja izlozenosti. Postojala je jasna povezanost doza-
odgovor izmedu pojavnosti spontanih pobacaja i blizine topionice. U kasnijoj studiji istog
autora proSireno je ispitivanje na 662 poroda Zena koje su bile zaposlene u topionici ili su
zivjele u neposrednoj blizini, a kao kontrola je ponovo uzeta Umea kao udaljeni neizlozeni

grad. Prosje¢na porodajna tezina djece rodene od izlozenih Zena bila je statisticki znacajno
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niza od djece rodene u Umei. Dodatno, porodajna tezina je bila najniza u najvise izlozenoj
kategoriji zena koje su radile neposredno na taljenju ili ¢iS¢enju dijela pogona u kojem se tali.
Najveci deficit u porodajnoj tezini naden je u kategoriji treceg ili svakog iza rodenog djeteta,
Sto su autori protumacili ve€om kumulativhom izlozenos¢éu. Spontani pobacaji su bili ¢es¢i u
slu¢ajevima kada je majka bila zaposlena tijekom trudnoée ili neposredno prije trudnoce ili je
zivjela u neposrednoj blizini talionice (91). U kategoriji zaposlenih u talionici najviSa
pojavnost spontanih pobacaja bila je vezana uz radna mjesta s najviSom ekspozicijom. Studije
provedene od strane Nordstroma i suradnika bile su ekoloSkog dizajna i ne moze se iskljuciti
utjecaj bakra ili olova, kao ni drugih vaznih konfaunding faktora kao §to je dob majki.

Na podru¢ju nama susjedne Madarske provedena je studija o povezanosti izloZenosti
arsenu iz vode za pice sa stopama spontanih pobacaja i mrtvorodenja za razdoblje 1980.-1987.
(92). Usporedivane su dvije populacije; jedna u kojoj je koriStena voda za pice s
koncentracijom arsena ve¢om od 100 pg/l (N = 25 648), te kontrolna populacija s niskim
razinama arsena (N = 20 836) Pojavnost oba istrazivana nepovoljna ishoda trudnoce bila je
znacajno visa u izlozenoj grupi, s 1,4 puta ve¢om ucestaloS¢u spontanih pobacaja i 2,8 puta
vecom ucestaloS¢u mrtvorodenja. lako se za obe populacije izvijestilo da su slicne u vecini
relevantnih karakteristika kao $to su puSenje, zanimanje i socioekonomski status, u studiji
nema informacija o tome, te takoder nisu uzeti u obzir drugi vazni ¢imbenici, kao §to su
pusSenje, druge izlozenosti u okoliSu 1 zivotna dob majke. U studiji provedenoj u Bostonu
1976. do 1978. istrazivana je povezanost arsena u vodi za pi¢e i pojavnosti spontanih
pobacaja, na nain da su razine arsena u vodi za pi¢e Zena s spontanim pobacajima
usporedivane s razinama arsena u vodi koju su pile Zene koje su rodile zivorodenu djecu.
Razine arsena su dobivene iz podataka o rutinskim analizama vode u podruc¢jima gdje su zene
boravile tijekom trudnoce. Povecanje pojavnosti spontanih pobacaja bilo je povezano s
detektabilnim razinama zive, visokim razinama arsena, kalija i silikata. Zene koje su bile
izlozene visokim razinama arsena u vodi za pi¢e imale su poveéanu pojavnost spontanih
pobacaja tijekom prvog i drugog trimestra (93). U Cileu, Juzna Amerika, istraZivan je utjecaj
arsena u vodi za pi¢e na nepovoljne ishode trudnoce, perinatalnu smrtnost dojencadi i
porodajnu tezinu na nacin da su usporedivani navedeni indikatori u populaciji grada
Antofagasta, s poviSenim razinama arsena u vodi za pice, s podacima grada Valparaiso, gdje
arsena nema. Rezultati ukazuju da arsen u vodi za pi¢e ima utjecaja na pogorSanje. Utvrdeno
je da arsen u vodi za pi¢e utjeCe na povecanje pojavnosti nepovoljnih ishoda trudnoce i

smanjenu porodajnu tezinu (94).
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1.4.2.4. Ostali zdravstveni ucinci kroni¢ne izloZenosti arsenu

Sto se tice ostalih zdravstvenih ucinka kroni¢ne izloZenosti arsenu, vrijedilo bi
spomenuti istrazivanja kojima se nastojalo dovesti u vezu izloZenost arsenu i diabetes
mellitus. 1994. godine ocjenjivana je povezanost izmedu unosa anorganskog arsena i
prevalencije Sec¢erne bolesti u 891 odrasle osobe s prebivaliStem u juznom Tajvanu (95).
Dijagnoza dijabetesa je postavljena kroz oralni test tolerancije na glukozu ili povijest bolesti s
dijagnosticiranim dijabetesom redovito lijeCenim preparatima sulfonilureje ili inzulinom.
Prevalencija dijabetesa medu 891 ispitanikom iz endemi¢nog podrucja je bila dvostruko veca
nego u stanovnika u Taipeiu 1 u cijeloj populaciji Tajvana, nakon prilagodbe za dob 1 spol.
Autori su takoder procjenjivali kumulativnu izloZenost arsenu iz podataka o adresama
prebivaliSta i duZzine koriStenja vode iz arteskih bunara, oboje dobiveno putem osobnih
intervjua i standardiziranih upitnika. Prevalencija za dijabetes, nakon prilagodbe za dob, spol,
BMI i razinu tjelesne aktivnosti, povecavala se s rastom kumulativne izlozenosti arsenu.
Druge studije provedene na tom endemskom podrucju takoder upucuju na povezanost arsena i
Secerne bolesti (96). U studiji provedenoj u BangladeSu, osobe s hiperkeratozom koZe u Sest
okruga u kojima se koristila voda za pi¢e oneciS¢ena arsenom izabrani su kao ispitanici, a isti
su zatim podijeljeni u tri podgrupe prema koncentraciji arsena u vodi za pice (97). Ova studija
ukazala je na poviSen rizik za dijabetes u ispitanika koji su bili izlozeni arsenu u vodi za pice
u usporedbi s neizlozenima. Utvrdena je takoder povezanost doza-odgovor za tri podgrupe s
razinama izlozenosti.

Nadalje, vazno je spomenuti i ucinke arsena na neuroloski sustav. Poznato je da
akutna trovanja uzrokuju neuroloske ucinke, posebno perifernog ziv€anog sustava, dok je
pitanje kroni¢ne izloZenosti manjim dozama arsena i utjecaja na neuroloski sustav do sada
nedovoljno istrazeno. Procjenjivan je ucinak konzumacije vode za pie s visokim
koncentracijama arsena na elektromiografske abnormalnosti kao pokazatelja oStecenja
motornih zivaca (98). Utvrdena je pozitivna asocijacija izmedu elektromiografskih
abnormalnosti i1 razina arsena u vodi za pice, te takoder i1 razina arsena u kosi stanovnika

Veverley-a u Kanadi.

1.5. Arsen u vodi za pice
Voda moze biti oneciS¢ena arsenom zbog prirodne kontaminacije i/ili zbog aktivnosti
covjeka. Prirodna kontaminacija posljedica je geoloSkog sastava tla. U vodenom mediju arsen

moze biti prisutan u obliku anorganskih i organometalnih spojeva (99). Anorganski spojevi su

18



prisutni u obliku oksoaniona arsenitne i arsenatne kiseline u kojima je arsen prisutan u dva
oksidacijska stanja; u redukcijskim uvjetima prevladavaju arseniti, spojevi arsena u
oksidacijskom stanju (+3), a u oksidacijskim uvjetima prevladavaju arsenati — spojevi u
oksidacijskom stanju (+5). Mikroorganizmi pri anaerobnim uvjetima mogu metilirati
anorganske spojeve arsena u organske — monometilarsenatnu kiselinu (MMA),
dimetilarsenatnu kiselinu (DMA) i plinovite derivate arsina. U slucajevima kada se radi o
oblicima. Zadnjih godina, ingestija anorganskog arsena iz vode za pice pojavila se kao vazno
znanstveno pitanje i javnozdravstveni problem (100). Zagadenje podzemnih voda arsenom
ozbiljna je prijetnja, vrlo rasirena diljem svijeta, te su milijuni ljudi u mnogim zemljama
izlozeni koli¢inama arsena za koje je utvrdeno da su Stetne za zdravlje.

Podzemne vode prirodno oneciS¢ene arsenom pronadene su uglavnom u aluvijalnim
naslagama kvartarne starosti kao Sto su primjerice podrucja velikih azijskih rijeka Ganges i
Brahmaputre. Primjeri drugih geoloskih formacija koji mogu sadrzavati arsen su aluvijalno
jezerski vodonosnici u Kini, vodonosnici u frakturiranim kristalinicnim stijenama u SAD-u, te
podruja sjevernog Cilea, Argentine i Nevade u SAD-u gdje su izvori arsena geotermalna
aktivnost i sedimenti iz magmatskih stijena vulkana (2).

U Europi su podzemne vode oneciS€ene arsenom pronadene u aluvijalnim
vodonosnicima Panonskog bazena — juzna Madarska, zapadna Rumunjska, Vojvodina, istocna
Hrvatska, u aluvijalnim naslagama rijeke Aksios 1 u krskim vodonosnicima Kalikratije u
Gr&koj, u Duero kenozojskom bazenu sredisnje Spanjolske, u Slovackoj i u Svicarskoj. U
sredi$njoj Bosni i Hercegovini, Srbiji i Makedoniji duboke mineralne vode prirodno sadrze
poviSene koncentracije arsena, a u Makedoniji je zabiljezeno i oneciS¢enje voda koje su
namijenjene javnoj vodoopskrbi (101).

U podrucju Bangladesa i zapadnog Bengala gdje je izlozenost arsenu uzrokovala
velike javnozdravstvene probleme i zabrinutosti, arsen se nalazi u plitkim vodonosnicima i
potice od donosa materijala bogatih Zeljezovim i arsenovim sulfidima s Himalaja.

Znacajna prekomjerna izlozenost ljudi zbog pretjeranog sadrzaja arsena u vodi za pice
determinirana je u mnogim zemljama svijeta. Cini se da je broj izlozenih najveéi u
Bangladesu i zapadnom Bengalu. Ova dva podruc¢ja skupa s Tajvanom u Kini, najcesée su
istrazivana podrucja kako za hidrogeokemijska istrazivanja prisustva arsena u vodama, tako i
za epidemioloSka istraZivanja metabolizma arsena i njegova utjecaja na zdravlje. Druga
podrugja prekomjerne izloZenosti arsenu su Antofagasta u Cileu, Juzna Amerika, gdje je

stanovniStvo bilo izlozeno visokim koncentracijama arsena iz voda rijeke Tokance, zatim
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pokrajina Cordoba u Argentini gdje oko 10 000 stanovnika zivi u endemi¢nom podrucju.
Ostala podrucja Svijeta s manjim brojem izloZenih su Kina, sjeverni Meksiko, Nepal, Tajland,
Vijetnam, Gana, Japan, Australija, dijelovi SAD-a; Kalifornija, Nevada, Aljaska, Michigan,
Novi Meksiko i Utah, a u Europi Finska, Madarska, Rumunjska, gpanjolska, Svicarska,
Ujedinjeno kraljevstvo (102,103).

Za koncentracije determinirane u Europi karakteristi¢no je da nisu ekstremno visoke
(do maksimalno 1000 pg/L) kao na Dalekom istoku i Juznoj i1 Sjevernoj Americi gdje se krecu
1 do 2500 pg/L (Banglades) 3200 pg/L (Bengal), 5000 pg/L (Tajland), 7550 ug/L (Argentina)
(2).

Sukladno razvoju znanja o toksi¢nosti arsena u povijesti su se mijenjali primarni i
sekundarni zdravstveni standardi. U SAD je Public Health Service jo§ 1942. donio propis o
maksimalnoj dopustenoj koncentraciji arsena u vodi za pi¢e od 50 pg/L. Standard je
promijenjen 1962. kada je preporuceno da se ,tezi“ pronalaZenju izvora s koncentracijom
nizom od 10 pg/L $to je kao obvezujuéi standard donijela EPA (Environmental Protection
Agency) 2002. godine (100). Svjetska zdravstvena organizacija je takoder u drugom izdanju
publikacije Smjernice za kvalitetu vode za pice iz 1993. donijela provizornu vrijednost od 10
pg/l zbog ogranicenih dokaza o Stetnosti 1 visokog faktora nesigurnosti pri izracunu
primarnog zdravstvenog standarda (104). U Europskoj uniji se takoder primjenjuje standard
od 10 pg/l, te je 1 Hrvatska u procesu pridruzivanja preuzela taj standard, te je u Pravilniku o
zdravstvenoj ispravnosti vode za pice iz 2004. godine maksimalna dopustena koli¢ina arsena
smanjena s 50 na 10 pg/l. Po uzoru na susjednu Madarsku, Hrvatska u pregovorima s
Europskom unijom trazi odgodu primjene ovoga standarda za odredene vodoopskrbne objekte
do 2015. godine, s obrazloZenjem nedostatka financijskih sredstava za uvodenje tehnologije
proc¢iS¢avanja visoke ucinkovitosti (105). Granice sigurnosti za unos arsena, odnosno primarni
zdravstveni standard za arsen takoder se mijenjao kroz povijest, a danasnje vazece vrijednosti
su 0,3 ug/kg tjelesne tezine na dan prema USEPA kao referentna vrijednost ili 128 pg/dan
prema JECFA kao PTDI.

Bazirano na evaluaciji iz 1987. godine IARC (International Agency on Research of
Cancer) je na temelju dovoljnih dokaza kancerogenosti u ljudi i ograni¢enih dokaza o
kancerogenosti u zivotinja klasificirao anorganski arsen u grupu I (kancerogen za ljude).
Reevaluacijom epidemioloskih podataka o u¢incima arsena, provedenom 2002. godine, ista
agencija donijela je zakljucak da je arsen u vodi za pi¢e uzrok raka mokra¢nog mjehura, pluca

i koze, te ga klasificirala u grupu I (2).
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1.6. Arsen u vodi za pice u Hrvatskoj

Voda za pi¢e Isto¢ne Slavonije i Baranje koji pripadaju Dunavskom bazenu,
optereCena je arsenom prirodnog porijekla. Regija je smjeStena na aluvijalnom bazenu
ogranic¢enom rijekama Dunavom, Savom i Dravom. Na povrsini se nalaze kvartarne naslage
Holocena i Mladeg Pleistocena koji sadrze sulfidne minerale 1 okside Zeljeza koji sadrze arsen
koji se u odredenim biogeokemijskim uvjetima oslobada u vodu kojom su naslage natopljene,
a koje se koriste kao izvori vode za pi¢e (3). Santo i suradnici 2002. godine ocjenjivali su
kvalitetu vode za piée u Zupaniji Osje¢ko-baranjskoj. Na podru¢ju Zzupanije provedeno je
ispitivanje koncentracije arsena, mangana i Zeljeza u vodi za pice. Rezultati su pokazali da na
podruc¢ju Zupanije svega 33% naselja 1 77,5% stanovnika ima rijeSenu vodoopskrbu. Zbog
specificnog geoloSkog sastava tla situacija sa sadrzajem arsena, mangana i zeljeza u vodi za
pi¢e je nezadovoljavajuc¢a. Vode u bunarima koji opskrbljuju Osijek i okolicu opterec¢ene su
arsenom dok su sirove vode Baranje optereéene zeljezom 1 manganom. Zapadni dio Zupanije
nije suofen s tim problemom, kao ni bunarske vode NaSi¢kog vodoopskrbnog sustava.
Osjecki vodovod dodatnom obradom vode uspijeva sniziti koncentraciju arsena unutar
dopustenih granica (<50 pg/L), dok vecéina malih vodovodnih sustava nije u moguénosti
provesti takvu obradu. Maksimalna dopustena koncentracija arsena u vodi za pi¢e propisana
direktivom EU (10 pg/L) prekoracena je u mnogim vodoopskrbnim objektima ovoga
podruéja- Osijek 38 pg/L, Cepin 172 pg/L i Andrijasevci 612 pg/L (4).

U Hrvatskoj se zadnjih godina intenzivno radi na uklanjanju arsena iz vode. Procesi
obrade voda koji ukljucuju uglavnom oksidaciju 1 filtraciju, a neki 1 koagulaciju, kao i
razrjedivanje s vodom koja ne sadrzi arsen koriste se u nekoliko vodoopskrbnih sustava ovoga
podrucja ukljucujuéi Donji Miholjac, Valpovo, Osijek, Dalj, Klisa, Semeljci, Vukovar,
Vinkovci, Gradiste itd. Neki od vodoopskrbnih sustava iskoristili su moguénost priklju¢ivanja
na regionalne vodoopskrbne sustave koji nisu optereeni arsenom, kao Vinkoveci,
AndrijaSevci 1 Cerna koji su se prikljucili na regionalni vodovod Sikirevci. Stru¢njaci u
Hrvatskoj intenzivno se bave tehnologijama prociS¢avanja vode kojima se uspjesno uklanja
arsen, Sipos oksidacijom, filtracijom i1 koagulacijom, Kosuti¢ i Mijatovi¢ membranskom
filtracijom, a upotrebom zeolita u uklanjanju arsena bave se Siljeg i Habuda Stani¢, a Romi¢
se bavi upotrebom procesa oksidacije (106-111).

Specijacija arsena u vodi za pice nije provodena u ve¢oj mjeri, a naro€ito ne u vodi za
pi¢e u vodovodnoj mrezi, odnosno u onoj vodi koju korisnici piju. Prema Romi¢ i koautorima

koji su 2009. ispitivali koncentraciju i specije arsena u podzemnim vodama u okolici Osijeka
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(zdenci 1 piezometri) sekularni trend u koncentracijama nije uocen iako postoje sezonske
varijacije, a koncentracija je bila prosjecno 240 pg/L. Dominantna forma bio je trovalentni
arsen s 85% udjelom u vodama iz piezometara i 93% udjelom u vodi zdenaca. Koncentracije
su se pokazale vi§ima u dubljim slojevima nego u pli¢im (112).

2008. godine pregledani su uzorci podzemnih voda u 56 zdenaca Zzupanija Osjecko-
baranjske 1 Vukovarsko-srijemske. Arsen je utvrden u 46 uzoraka, a koncentracije su se
kretale od 1,3 do 491 ng/L. Masena koncentracija arsena ve¢a od 10 ug/L utvrdena je u 64%
uzoraka. Dominirali su anorganski oblici arsena, a dominantna arsenova vrsta je bio As(+3)
(113). Istrazivani su i bioloski markeri izloZenosti arsenu u vodi za pice, odnosno arsen u
kosi, na podru¢ju Osjecko-baranjske Zupanije. Istrazivan je odnos izmedu koncentracije
arsena u vodi za pice u Cetiri naselja isto¢ne Slavonije i pripadaju¢e koncentracije arsena u
kosi njihovih stanovnika. U analizu su uzeti Osijek, Cepin i Andrijadevci gdje se
koncentracija arsena u vodi za pic¢e kre¢e od 37 pg/L u Osijeku do 611 pg/L u
Andrijasevcima, a kao kontrola je uzeto naselje NasSice u kojem je koncentracija arsena u vodi
za pice 0,14 pg/L. Rezultati ukazuju da je koncentracija arsena u kosi stanovnika izloZenih
arsenu viSa od koncentracije u neizloZenih ispitanika i da sukcesivno raste sukladno
koncentraciji arsena u vodi za pi¢e (6). Zdravstveni ucinci dugotrajnog unosa arsenom
optereCene vode za pice do sada nisu kod nas u vecoj mjeri istrazivani. BoSnjak je sa
suradnicima 2008. istrazivala prevalenciju i1 serumske razine markera kardiovaskularnih
bolesti u 34 ispitanika iz ruralne populacije isto¢ne slavonije izloZenih visokim razinama
arsena u vodi za pi¢e od 611 pg/L, te su utvrdene povisene vrijednosti markera u izloZenoj
populaciji, §to je u skladu s hipotezom o povezanosti izloZenosti arsena s pojavnosti
kardiovaskularnih bolesti (7).

Takoder je vazno napomenuti da do sada nisu u potpunosti istrazeni svi potencijalno
arsenom opterec¢eni vodoopskrbni objekti, $to se narocito odnosi na objekte vodoopskrbe koji
nisu bili predmet zdravstvenog nadzora nad vodom za pi¢e (mali vodovodi, individualni

objekti).
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2. CILJ ISTRAZIVANJA

U nekim podru¢jima Dunavskog bazena, unutar Zupanija Osjetko-baranjske i

Vukovarsko-srijemske stanovni§tvo je dugi niz godina putem vode za pice izloZeno

koncentracijama arsena viSim od vazeéih standarda propisanih za vodu za pi¢e. Ovim se

istrazivanjem nastojalo utvrditi jesu li stanovnici Zupanija Osje¢ko-baranjske i Vukovarsko-

srijemske izloZeni pove¢anim koncentracijama arsena u vodi za pice i u kojoj mjeri, te da li su

i u kojoj mjeri poviSene koncentracije anorganskog arsena utjecale na zdravstveno stanje

izlozene populacije posebno u pogledu incidencije i smrtnosti od karcinoma, te pojavnosti

nepovoljnih ishoda trudnoce - spontanih pobacaja i mrtvorodenja.

2.1 Specificni ciljevi istraZivanja su:

1.

Ispitati zdravstvenu ispravnost, te prisutnost i koncentraciju arsena u vodi za pi¢e na
podrucju dvije najistoCnije Zupanije Republike Hrvatske, Osjecko-baranjskoj i
Vukovarsko-srijemskoj.
Specijacijom arsena u vodi za pice utvrditi specije, te koli¢ine anorganskog arsena,
posebno toksi¢nijeg As’".
Temeljem dobivenih rezultata identificirati vodoopskrbne objekte u kojima je prisutan
problem prekomjernog sadrzaja arsena u vodi u distribucijskoj mrezi, te prema
distribucijskim podru¢jima odrediti 1 pripadaju¢u izloZzenu populaciju po razinama
izlozenosti. Utvrditi da 1i postoje razlike u morbiditetu i mortalitetu izlozene
populacije na podruc¢ju Osjecko-baranjske i Vukovarsko-srijemske Zupanije u odnosu
na neizloZenu populaciju istih Zupanija, a vezano uz pojavu bolesti/stanja uzrokovanih
Stetnim ucincima arsena:

- incidencija i smrtnost od malignih bolesti, karcinoma mokra¢nog

mjehura 1 karcinoma traheje, bronha i pluc¢a
- incidencija nepovoljnih ishoda trudnoce - spontanih pobacaja i

mrtvorodenja.
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3. ISPITANICI, MATERIJALI I METODE
3.1. Ispitanici

Ispitanici ukljuceni u ovo istrazivanje su stanovnici Osjecko-baranjske Zupanije kojih
je prema popisu stanovnistva 2001. bilo 330 506 (158 677 muskih i 171 829 zenskih), te
Vukovarsko-srijemske Zupanije kojih je prema popisu stanovnistva 2001. godine bilo 204 768
(98 470 muskih i 106 298 Zenskih), §to ukupno ¢ini 535 274 stanovnika, odnosno 257 147
muskih 1 278 127 Zzenskih. Stanovnici Osjecko-baranjske Zupanije Zive u 263 naselja, a
Vukovarsko-srijemske u 85 naselja. Podaci o broju stanovnika po naseljima koji su koristeni u
izracunu za izloZenu i1 neizloZzenu populaciju sluzbeni su podaci Drzavnog zavoda za statistiku
iz popisa stanovnika 2001. godine (114).

Za istrazivanje pobola i smrtnosti od bolesti povezanih s Stetnim djelovanjem arsena
na podru¢ju navedenih Zupanija koristeni su desetgodiSnji podaci iz javnozdravstvenih baza
podataka Hrvatskoga zavoda za javno zdravstvo: Registra za rak RH, baze poroda iz
zdravstvenih ustanova RH, baze prekida trudnoéa iz zdravstvenih ustanova RH, te
mortalitetne statistike Hrvatskog zavoda za javno zdravstvo i Drzavnoga zavoda za statistiku.

Za analizu spontanih prekida trudnoce koristena je javnozdravstvena baza podataka
Hrvatskog zavoda za javno zdravstvo o prekidima trudnoc¢e koja se formira iz prijava prekida
trudnoce, obrasca koji se ispunjava za Zene hospitalizirane zbog svake trudnoée zavrSene
pobacajem do navrSenog 28. tjedna trudnoce. U trudnodu zavrSenu pobacajem ubraja se
izvanmaterni¢na trudnoc¢a, hidatidna mola, ostali abnormalni produkti zaceéa, spontani
pobacaji, legalno induciran pobacaj, neuspio pokuSaj pobacaja, te komplikacije nakon
pobacaja izvanmaterni¢ne i molarne trudnoc¢e. U ovome istrazivanju za analizu utjecaja arsena
na pojavnost spontanih pobacaja koristili su se samo podaci spontanih pobacaja, jer na ostale
pobacaje faktori okoli$a, kao niti arsen, vjerojatno nemaju znacajnog utjecaja.

Za analizu utjecaja izloZenosti arsenu na pojavnost mrtvorodenja koristeni su podaci iz
javnozdravstvene baze podataka o porodima koja se formira iz prijava poroda. Za svaki porod
obavljen uz stru¢nu pomo¢ ispunjava se obrazac pod nazivom ,,prijava poroda“ bez obzira na
to da li se radi o zivorodenom ili mrtvorodenom djetetu. Prema medunarodnoj klasifikaciji
bolesti, 10. revizija, koja se koristi u Hrvatskoj, definicije poroda i mrtvorodenja su (115) :

e porod je rodenje zivorodenog djeteta neovisno o porodnoj tezini ili trajanju
gestacije ili mrtvorodenog fetusa s vise od 22 tjedna gestacije i porodne tezine

najmanje 500 grama
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e mrtvorodenje ili fetalna smrt je smrt prije potpunog istiskivanja ili vadenja
ploda zaceca iz majke, bez obzira na trajanje trudnoce. Na smrt upucuje
¢injenica da nakon odvajanja od majke fetus ne dise niti pokazuje bilo kakve
druge znakove zivota. Na prijavi poroda registriraju se mrtvorodeni fetusi
prema odgovarajuéim kriterijima za porodnu tezinu (500 grama i vise) ili
gestacijsku dob (22 navrSena tjedna).

Podaci o novooboljelima od karcinoma dobiveni su iz registra za rak Hrvatske koji je
poimeni¢ni popis osoba oboljelih od raka skupa sa svim drugim podacima vaznim za
identifikaciju osobe, postavljanje dijagnoze i epidemiolosko pracenje i istrazivanje. Registar
postoji pri Hrvatskom zavodu za javno zdravstvo od 1959. godine kada su se prikupljali
podaci samo o umrlima, a od 1962. godine obraduju se podaci i o novooboljelima od raka.
Izvor podataka za Registar za rak je prijava bolnice za otpuStene bolesnike bolesnicko-
statisticki listi¢ onko tip 1 vanbolnicka prijava maligne neoplazme. Prema programu
statistiCkih istrazivanja te prijave Salju zdravstvene ustanove i zdravstveni djelatnici privatne
prakse. Prijava se ispunjava nakon postavljanja dijagnoze.

Za analizu smrtnosti od karcinoma koriSteni su podaci mortalitetne javnozdravstvene
baze podataka Hrvatskog zavoda za javno zdravstvo koja se formira na osnovi Zakona o
drzavnoj statistici temeljem kojeg je glavni nositelj istrazivanja o umrlim osobama Drzavni
zavod za statistiku, a podaci se prikupljaju temeljem prijave i potvrde o smrti koji ispunjava
lije¢nik ili drugi zdravstveni stru¢njak ovlaSten za utvrdivanje smrti. Klinicki kriteriji
pretraZivanja baze podataka Registra za rak i mortalitetne baze bila je dijagnoza C67-C67.9 za
karcinom mokra¢nog mjehura, te dijagnoze C33-C34.9 za karcinom traheje bronha i pluca
prema Medunarodnoj klasifikaciji bolesti. Kako se radi o malim brojevima dogadaja u jednoj
godini, istazivanjem je obuhvaceno deset godina, za incidenciju raka 1999.-2008. (zadnja
dostupna godina), za mortalitet 2000-2009., dok je za nepovoljne ishode trudnoca uzet
devetgodiSnji period 2001.- 2009. godine, iz razloga Sto je 2009. godina zadnja dostupna
godina, a 2001. godina je prva godina implemetacije novih preporuka WHO 1 Svjetskog
udruzenja ginekologa i porodnicara o tome da se u vitalnu statistiku uvodi uvrStavanje
mrtvorodenih od najmanje 22 navrSena tjedna trudnoce i vise od 500 grama porodne teZine, za
razliku od ranije kada je to bilo 28 tjedana i 1000 grama porodne teZine, te je metodoloski

pravilnije koristiti jednu godinu manje s istovrsnim kriterijima prijavljivanja.
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3. 2. Materijali

Za ispitivanje zdravstvene ispravnosti vode za pice, te prisustva i koncentracije arsena
u istoj, uzimani su uzorci vode za pi¢e iz svih javnih vodoopskrbnih objekata, lokalnih
vodovoda, te takoder iz individualnih vodoopskrbnih objekata (zdenci) iz kojih se voda
koristi kao voda za pice, na podru¢ju Osjecko-baranjske i Vukovarsko-srijemske Zupanije.
Uzorci vode uzimani su jednokratno na izljevnim mjestima (voda koju ljudi piju), i to za
velike javne vodoopskrbne objekte viSe uzoraka na razli¢itim dijelovima mrezZe, a za lokalne
po moguénosti dva uzorka. Precizan broj individualnih vodoopskrbnih objekata koji se koriste
kao izvor vode za pi¢e nije poznat i osim toga se Cesto mijenja. Za identifikaciju
vodoopskrbnih objekata zatrazen je popis vodoopskrbnih objekata po naseljima od
Zupanijskih zavoda za javno zdravstvo, pregledani su izvjestaji o monitoringu izvorista i vode
za pi¢e u vodovodnoj mrezi koje Zupanijski zavodi dostavljaju Hrvatskom zavodu za javno
zdravstvo svake godine sukladno Clanku 10. Pravilnika o zdravstvenoj ispravnosti vode za
pi¢e (116), te je konzultirana Studija o definiranju stanja malih vodoopskrbnih sustava koji
nisu ukljuceni u sustav javne vodoopskrbe (5). Na taj je nacin dobiven popis od devet javnih
vodoopskrbnih objekata, pedeset i tri lokalna vodovoda, te popis naselja u kojima se voda za
pi¢e koristi iz individualnih objekata, plitkih kopanih zdenaca i zabijenih pumpi.
Komunikacijom sa stru¢njacima koji rade na ispitivanju i pra¢enju zdravstvene ispravnosti
vode za pi¢e u dvije najistoCnije zupanije u Hrvatskoj dobivena je 1 informacija da
individualni vodoopskrbni objekti (koji nisu predmet monitoringa definiranog Pravilnikom
niti predmet javnozdravstvenog nadzora) ne sadrZe arsen jer se radi o plitkim zdencima i
zabijenim pumpama koji po svojoj dubini ne dosezu podzemne slojeve u kojima je voda
opterecena arsenom. Zbog toga se odustalo od Sire kontrole zdravstvene ispravnosti
individualnih objekata, te su uzorci uzimani samo na mjestima gdje se individualni objekt
nalazio na putu prema identificiranim lokalnim i javnim vodovodima. Stanovnici naselja u
kojima se koriste individualni vodoopskrbni objekti koji nisu pregledani, svrstani su u
neizlozenu populaciju. U identifikaciji objekata s poviSenim koncentracijama arsena koristili
su se 1 sluzbeni podaci ranijih ispitivanja izvrSenih od strane ovlastenih laboratorija.
Ispitivanja su ponovljena ukljucujuéi specijaciju te su objekt i pripadaju¢i korisnici
klasificirani prema sadasnjem stanju, izuzev u slucaju kada je na vodoopskrbnom objektu
implementirana neka tehnologija procis¢avanja, a postoje relevantni dokazi da je u periodu za
koji se evaluiraju zdravstveni ucinci i prije toga, koncentracija arsena u vodi koriStenoj za pice
bila iznad dopustene. Takav je slu¢aj vodovod Vinkovci, zatim vodovod AndrijaSevci,

Rokovei, Blace, te vodovod Cerna, koji su krajem 2008. godine prikljueni na regionalni
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vodovod Sikirevei u ¢ijoj vodi nema arsena, a do priklju¢enja su koncentracije arsena u
koristenoj vodi bile Vinkovci 10-50 pg/L, AndrijaSevci, Rokovci, Blace >50 pg/L (do 611
pg/L), te Cerna 10-50 pg/L. Stanovnici korisnici tih vodoopskrbnih objekata ubrojili su se u
izlozenu populaciju, odnosno odgovarajucu kategoriju izlozenosti (dopis Vinkovacki vodovod
i kanalizacija d.0.0.). Prema podacima Zupanijskog zavoda za javno zdravstvo u Osijeku,
voda iz vodovoda Dvorac-Valpovo koji opskrbljuje vodom za pi¢e naselja Valpovo,
Petrijevci, Satnica, Samatovci, Bizovac, Marjancaci, gag, Cret, Brodanci, Habjanovci, Zel¢in,
Ivanovci, Harkanovci, Nard i Novaki (vise od 7000 stanovnika) sadrzi arsen u
koncentracijama koji bi korisnike klasificirao u grupu izlozenih arsenu. Laboratorijske analize
provedene nakon prvog uzorkovanja u travnju 2011. u dijelu naselja koje taj vodovod
opskrbljuje, pokazale su da arsena nema. Zatrazena su dodatna objaSnjenja i uzorkovanje je
ponovljeno na vise lokacija vodoopskrbne mreze tijekom lipnja 2011., te se ispostavilo da
vodovod koristi podzemnu vodu vodocrpilista Jar¢evac koja sadrzi arsen i vodu iz Drave koja
ne sadrzi, te se one mijeSaju u mrezi pa je moguée da je koncentracija arsena razlicita u
razli¢itim dijelovima Siroke mreze, Sto su rezultati naknadnog uzorkovanja i potvrdili, no
bududi su stanovnici izloZeni arsenu klasificiralo ih se u odgovarajucu skupinu. Uzorkovanje
vode obavljali su tehnicari 1 inZenjeri Odjela za vode Hrvatskog zavoda za javno zdravstvo
sukladno pravilima struke, uz pustanje vode da teCe prije uzorkovanja, uz opaljivanje
izljevnog mjesta 1 grla posebno pripremljene i sterilne bocice, a na taj nacin uzeti uzorci
pohranjivali su se u umjerene terenske hladnjake, te su na temperaturi od 4 °C transportirani

do laboratorija.

3.3. Metode

Analize zdravstvene ispravnosti vode za pi¢e obavljene su sukladno Pravilniku o
zdravstvenoj ispravnosti vode za pi¢e (116) u obimu analize A iz Tablice 1. Priloga II -
Redovita ispitivanja zdravstvene ispravnosti vode (osnovni mikrobioloski parametri E. coli,
ukupni koliformi, enterokoki i broj kolonija na temperaturi 22°C 1 37°C), te od fizikalno-
kemijskih parametara amonij, boja, vodljivost, pH vrijednost, miris, mutnoc¢a, nitrit, okus,
klorid, nitrat, utroSak KMnQ,, temperatura). Analize su obavljene su normiranim i
akreditiranim metodama u ovlastenom laboratoriju Odjela za vode Hrvatskog zavoda za javno
zdravstvo koji je akreditiran za obavljanje analiza vode za pi¢e 1 mineralnih izvorskih i stolnih
voda sukladno medunarodnoj normi HRN EN ISO/IEC 17 025. Dodatno su obavljane analize
arsena u vodi u istom laboratoriju prema modificiranoj metodi HRN EN ISO 11885:1998.
tehnikom HG-ICP-OES (generiranje hidrida-induktivno spregnuta plasma-opticke emisijske
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spektroskopije). Razdvajanje

izmjenjivacke kolone prije mjerenja navedenom tehnikom.

specija arsena obavljeno je

in-situ  koristec¢i

ionsko-

Tablica 1. Parametri odredivani u uzorcima voda, koriStene metode i referentne vrijednosti

MDK
PARAMETAR METODA JEDINICA VRIJEDNOST
mg/L Pt/Co

Boja HRN EN ISO 7887:2001 skale <20
Okus HRN EN 1622:2002 - Bez
Miris HRN EN 1622:2002 - Bez
Mutnoéa HRN EN ISO 7027:2001 NTU jedinica <4
pH HRN ISO 10523:2009 pH jedinica 6,5-9,5
Elektrovodljivost | HRN EN 27888:2008 uScm™ pri 20°C <2500
KMnO,4 HRN EN ISO 8467:2001 mg/L O, <5
Amonij HRN ISO 7150-1:1998 mg/L NH, <0,5
Nitriti HRN EN 26777:1998 mg/L NOy <0,5
Nitrati HRN EN ISO 10304-1:2009 mg/L NOy <50
Kloridi HRN EN ISO 10304-1:2009 mg/L CI <250
As ukupni Vlastita metoda, oznaka: P-VODE-21, izdanje: 1/0 pg/L <50
As™ Vlastita metoda, oznaka: P-VODE-21, izdanje: 1/0 pg/L -
Uk. broj 37°C HRN EN ISO 6222:2000 cfu/l mL <20
Uk. broj 22°C HRN EN ISO 6222:2000 cfu/l mL <100
Uk. Koliformi P-VODE-80, Izdanje: 1/3 (Colilert) n/100 mL 0
E. coli P-VODE-80, Izdanje: 1/3 (Colilert) n/100 mL 0
Enterokok HRN EN ISO 7899-2:2000 cfu/100 mL 0

Za odredivanje fizikalno-kemijskih i kemijskih parametra u vodama koriStene su metode

prikazane u tablici 1. Navedene metode uobicajeno se koriste u ispitivanjima voda.

3.3.1. Razdvajanje arsenovih vrsta pomoc¢u anionskih izmjenjivackih kolona

Razdvajanje arsenovih vrsta postignuto je tako da su uzorci najprije profiltrirani kroz

filtre promjera pora ®©=0,2 pm, zatim je 5 mL uzorka propusteno preko anionskih
izmjenjivackih kolona koje su prethodno kondicionirane s 5 mL deionizirane vode. Potom je
15 mL deionizirane vode propusteno preko kolona da bi se u potpunosti eluirao As’'.
Prikupljeni eluati (20 mL) sadrzavali su samo As’ i razrijedeni su 4 puta s obzirom na
pocetnu koncentraciju u uzorcima voda. As”" koji je ostao zadrzan na kolonama eluiran je s 15
mL 0,12 M HCI, te su prikupljeni eluati (15 mL) razrijedeni 3 puta s obzirom na pocetnu
koncentraciju u uzorcima vode. Eluirane otopine zakiseljene su s HNO; 1 ¢uvane pri 4 °C do
analiza. As** je mjeren iskljugivo u uzorcima u kojima je koncentracija ukupnog arsena bila

iznad 10ug/L
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3.3.2. Odredivanje ukupnog i otopljenog arsena te arsenovih vrsta nakon separacije na
izmjenjivackim kolonama

HG-ICP-OES tehnika koriStena je za odredivanje koncentracije arsena u uzorcima
(ukupni arsen) kao i arsenovih vrsta nakon razdvajanja na ionsko-izmjenjivackim kolonama.
Generiranje hidrida postignuto je izravnim (engl. on-line) mijeSanjem uzorka s 3 M HCI, a
zatim s 1,5 % otopinom NaBHy, stabiliziranom s 0,1 % NaOH. Nastali plin arsin dopremljen
je u plazma plamenik. Daljnje mjerenje provedeno je u skladu s normom HRN EN ISO

11885:1998.

3.3.3. Osiguranje kvalitete rezultata analiza voda

Vanjski standardi za kontrolu kvalitete rezultata mjereni su rutinski zajedno s uzorcima.
Ponovljivost je odredivana ponovljenim mjerenjem referencijskih otopina poznatih
koncentracija i bila je unutar 5 % (izrazeno kao relativno standardno odstupanje), a to¢nost je
odredivana mjerenjem referentnih uzoraka iz medulaboratorijskih poredbenih ispitivanja
provedenih s LGC Standards, Aquacheck, Velika Britanija. Osim toga za provjeru rezultata
odredivanja metala koriStena je Merck-ova standardna otopina (ICP multi-element standard

solution X, Merck, Njemacka).

3.3.4. KoriSteni instrumenti i pribor

U laboratorijskim analizama koriSteni su sljedeci instrumenti i pribor:

1. Terenski konduktometar Multi 1501, WTW, Njemacka, za in sifu mjerenje temperature,
elektri¢ne vodljivosti, ukupno otopljenih tvari u uzorcima voda;

2. lonski kromatograf (IC), DX-500, Dionex, SAD, opremljen s anionskom kolonom AS14
1 predkolonom AG14 za odredivanje otopljenih aniona fluorida, klorida, nitrata, sulfata 1
bromida te kationskom kolonom CS12A i predkolonom CG12A za odredivanje kationa
(Na+, K, Ca*' i Mg2+);

3. Induktivno spregnuta plazma opticko emisijski spektrometar (ICP-OES) Iris Intrepid II;
XSP, Thermo, SAD, opremljen s:

a) ultrasoni¢nim rasprSivac¢em za odredivanje metala: Fe, Mn, Al, Cu Cr, Ba, Cd, Zn, Sr,
Pb, Ni, Co, Ag, V, Be u uzorcima voda;

b) jedinicom za hidriranje (HG), za odredivanje arsena i arsenovih oblika nakon
razdvajanja na ionsko-izmjenjivackim kolonama,;

5. Spektrofotometar UV/VIS, M-501, Camspec, Velika Britanija, za odredivanje amonijevih

iona 1 nitrita;
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6. Sustav za membransku filtraciju Sartorius, Njemacka, za mikrobioloske analize

7. Digitalna analititka vaga AX105DR/A, Mettler Toledo, Svicarska;

8. Uredaj za dobivanje ultra ¢iste vode GenPure, TKA-LAB-HP, Nirosta, Njemacka;

9. Sterilni spremnici;

10. gprice 5mL, 10 mL i 20 mL, Terumo, Belgija;

11. Filtri
a) celulozno acetatni filtri (CA), Whatman, Njemacka, promjera pora ®=0,2 pm za
jednokratnu upotrebu za filtriranje uzoraka voda;
b) membranski filtri, Sartorius, Njemacka, promjera pora ®=0,45 um za mikrobioloske

analize;

3.3.5. Odredivanje izloZene i neizloZene populacije

Sukladno dobivenim rezultatima koncentracije arsena u vodi za pice, vodoopskrbne
jedinice su podijeljene na one s koncentracijom arsena koja prekoracuje vazeé¢i standard
Europske unije iz Direktive o vodi za pi¢e za dopusStenu koncentraciju arsena 10 pg/L i
vodoopskrbne jedinice s dopustenom koncentracijom arsena ispod 10 pg/L. Na isti nacin su
podijeljeni i ispitanici, odnosno, uz vodoopskrbne cjeline vezani su stanovnici koje iz njih
konzumiraju vodu za pice, te su na taj nacin dobivene dvije kategorije ispitanika — izloZeni
prekomjernim koncentracijama arsena u vodi za pice i neizlozeni. Kategorija izlozenih se
sukladno koncentracijama arsena u vodi za pi¢e kojima su izlozeni dodatno stratificirala na
skupinu izlozenu koncentracijama 10-50 pg/L, te skupinu izlozenu >50 pg/L. Dizajn
istrazivanja je ekoloska studija u kojoj nema kontrolne skupine nego se istrazuju razlike u
pojavnosti bolesti/stanja u populaciji koja je izloZzena nekom potencijalno Stetnom faktoru
okoliSa u odnosu na populaciju koja tom faktoru okoliSa nije izloZena. U ovom c¢e se
istrazivanju zdravstveno stanje izloZzene populacije, odnosno pojavnost odredenih bolesti i
stanja koje mogu biti posljedica izlozenosti arsenu (morbiditet i mortalitet od malignih bolesti,
te ucestalost nezeljenih ishoda trudnoce spontanih pobacaja i mrtvorodenja) usporediti s

zdravstvenim stanjem neizlozene populacije.

3.3.6. Eticki aspekti istraZivanja

Tijekom istrazivanja poStivani su temeljni etic¢ki i1 bioetic¢ki principi, osobni integritet,
pravednost, dobrocinstvo i1 neskodljivost, u skladu s NurnberSskim kodeksom i najnovijom
revizijom Helsinske deklaracije. U dijelu istrazivanja koje se provodilo na bazama podataka

Hrvatskog zavoda za javno zdravstvo, a koji se prikupljaju rutinskim zdravstveno-statistickim
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aktivnostima, postivani su eticki i1 bioeticki principi, osigurana je privatnost pacijenata, a svi

podaci su prikazani u agregiranoj formi, bez navodenja individualnih obiljezja.

3.3.7. StatistiCka obrada podataka

Numeri¢ke varijable opisane su centralnom vrijednosti i mjerom rasprSenosti,
uvjetovano distribucijom podataka. Ucestalosti, s pripadaju¢im stopama, prikazane su graficki
i tabli¢no.Numericke varijable testirane su na normalnost raspodjele Kolmogorov-Smirnov-im
testom. Rizici za posljedice izloZenosti arsenu procijenjeni su logistickom regresijom, uz
kontrolu spola 1 dobi kao bioloskih konfaundera. Tijekom obrade podataka utvrdeno je da dob
ima 1 tzv. effect-modification ucinak te su zbog toga rezultati stratificirani po spolu i dobnim
skupinama. PuSenje kao tre¢i potencijalni konfaunder istraZzeno je provodenjem ankete o
upotrebi duhanskih proizvoda na uzorku od 391 osobe te su rezultati komentirani u poglavlju
Diskusija.

Za obradu podataka koriSten je paket SPSS ver.16.02 (SPSS ID: 729038) i paket
STATA ver.11.01.
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4. REZULTATI

4.1. Rezultati analiza vode za pice

Rezultati laboratorijskih analiza uzoraka vode za pi¢e uzorkovanih u Osjecko-
baranjskoj 1 Vukovarsko-srijemskoj Zupaniji prikazani su Tablici 2. U ukupno 8 dana
boravaka na terenu uzorkovano je ukupno 116 uzoraka, od cega je 60 uzoraka uzeto na
podru¢ju Osjecko-baranjske, a 56 uzoraka uzeto je na podrucju Vukovarsko-srijemske
zupanije. U svim uzorcima odredivan je ukupni arsen, a u uzorcima u kojima je ukupni arsen
prelazio koncentraciju 10 pg/L, odredivan je i As’". U nekim uzorcima, kada se radilo o
viSestrukom uzorkovanju iz vodovodne mreze istog vodoopskrbnog sustava, nisu visestruko
ponavljani parametri male sanitarne analize (analiza A prema Pravilniku o zdravstvenoj
ispravnosti vode za pice), nego su ti parametri odredivani jednokratno.

Od ispitanih 116 uzoraka 66 ili 56.8% ne odgovara odredbama Pravilnika za jedan ili
viSe ispitivanih parametara. Od 60 ispitanih uzoraka iz Osjecko-baranjske Zupanije, kod njih
37 ili 61,6% utvrdena je nesukladnost jednog ili vise ispitivanih parametara u odnosu na
standarde koje propisuje Pravilnik, a u Vukovarsko-srijemskoj Zupaniji nesukladnost je
utvrdena u 29 ili 51,7% uzoraka od ukupno 56 pregledanih.

Tablica 3. prikazuje podatke o broju ispitanih uzoraka i broju i postotku uzoraka koji
ne odgovaraju Pravilniku po Zzupanijama i po tipovima vodoopskrbnog objekta. Iz velikih
javnih vodoopskrbnih objekata uzeto je ukupno 23 uzorka (14 u Osjecko-baranjskoj 1 9 u
Vukovarsko-srijemskoj zupaniji), od ¢ega 6 ili 26,1% nije odgovaralo, a svih 6 uzoraka koji
ne odgovaraju potie iz Osjecko-baranjske Zupanije. 1z malih lokalnih vodovoda uzeto je
ukupno 69 uzoraka (31 u Osjecko-baranjskoj i 38 u Vukovarsko-srijemskoj) od kojih 42
uzorka nisu odgovarala standardima, od ¢ega 18 ili 58,1% u OsjeCko-baranjskoj zupaniji, te
24 ili 63,2% u Vukovarsko-srijemskoj. Iz individualnih vodoopskrbnih objekata uzeto je
ukupno 24 uzorka (15 u Osjecko-baranjskoj 1 9 u Vukovarsko-srijemskoj Zupaniji), pri cemu
18 ili 75% nije odgovaralo Pravilniku, od ¢ega 13 ili 86,7% iz Osjecko-baranjske, a 5 ili

55,6% iz Vukovarsko-srijemske zupanije.
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Tablica 2. Fizikalno-kemijski, kemijski i bakterioloSki parametri u analiziranim uzorcima vode za pi¢e na podrucju OB i VS Zupanije

Oznaka
uzorka

OB1
0OB2
OB3
OB4
OB5
OB6
OoB7
OB8
OB9
0OB10
OoB11
0B12
OB13
OB14
OB15
OB16
oB17
0OB18
0B19
0B20
OB21
0B22
0B23
0OB24
0OB25
0OB26
0oB27
0B28
0B29
OB30
OB31
0B32
0OB33
OB34
0OB35
OB36
0OoB37
OB38
0OB39

Naselje

KneZevo
Popovac
Knez.vinogra.
Zmajevac
Suza

Novi Bezdan
Novo Neves.
Novo Neves.
Belisc¢e
Darda

Cepin

Cepin

Cepin

Osijek
Brijesc¢e
lvanovac
Visnjevac
Josipovac
Bizovac
Petrijevci
Valpovo
Crnkovci
Crnkovci
Podgajci
D.Miholjac
Burdenovac
Gradac Nas.
Valinovac
Burdenovac
Viskovci
Viskovci
Dbakovo
Vrpolje
Breznica Dak.
Dalj

Dalj

Bijelo brdo
Bijelo brdo
Klisa

Tip
objekta

zdenac
zdenac
vodovod
vodovod
zdenac
zdenac
vodovod
zdenac
vodovod
vodovod
zdenac
vodovod
vodovod
vodovod
vodovod
vodovod
vodovod
vodovod
vodovod
vodovod
vodovod
vodovod
zdenac
vodovod
vodovod
zdenac
izvor
zdenac
zdenac
vodovod
vodov.2
vodovod
vodovod
vodovod
vodovod
vodov.2
vodovod
vodov.2
vodovod

ND = nije odredivano

Datum
uzork.

11
1"
1"
"
1"
1
1"
1"
1"
1
1"
11

.04.11.
.04.11.
.04.11.
.04.11.
.04.11.
.04.11.
.04.11.
.04.11.
.04.11.
.04.11.
.04.11.
.04.11.
12.04.11.
12.04.11.
12.04.11.
12.04.11.
12.04.11.
12.04.11.
12.04.11.
12.04.11.
12.04.11.
12.04.11.
12.04.11.
12.04.11.
12.04.11.
12.04.11.
12.04.11.
12.04.11.
12.04.11.
12.04.11.
12.04.11.
12.04.11.
12.04.11.
12.04.11.
12.04.11.
13.04.11.
13.04.11.
13.04.11.
13.04.11.

Boja Okus

Pt/Co

<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
ND ND
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5  bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez

Miris

bez
bez
bez
prisutan
bez
bez
prisutan
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez
ND
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez

Mutnoéa pH EI vod.
puScm?! Oymg L’

NTU
0,48
0,3
0,29
0,27
0,25
23,6
4,5
0,5
0,26
0,79
0,74
0,57
0,57
0,15
0,15
0,15
0,15
ND
0,25
0,25
0,25
0,33
0,46
0,23
0,19
0,64
12,6
1,17
2,24
0,23
0,21
0,42
0,5
0,84
0,18
0,19
0,4
0,44
0,34

73
7.1
75
7,6
73
74
7,7
8
8
7,6
7.8
7.7
77
7,6
76
7,6
7,6
ND
8
8
8
79
7.7
7,6
7,5
7,5

7,4
74
75
75
7,3
7,3
7.3
72
7,6
7,5
7,5
7,6

1108
1687
723
810
2550
765
966
1138
343
810
682
728
749
803
803
803
803
ND
340
315
329
356
1006
650
642
1052
505
276
194
680
687
581
532
780
750
742
805
809
813

KMnO,

14
0,9
0,9
1,3
14
1,5
54
3,3
1,6
1,7
1,5
2,8
2,8
2,3
2,3
2,3
2,3
ND
1,8
1,9
1,5
1,4
1,6
3,1
2,8
1,9
1,8
0,6
3,8
0,6
0,6
0,4
0,5
1,9
1,2
1,3
34
3,8
4

NH,"
mg- L
<0,01
<0,01
<0,01
<0,01
<0,01
0,29

0,65

<0,01
<0,01
<0,01
<0,01
<0,01
<0,01
<0,01
<0,01
<0,01
<0,01

ND

<0,01
<0,01
<0,01
<0,01
0,02

0,07

0,08

<0,01
0,05

<0,01
<0,01
<0,01
<0,01
<0,01
0,19

0,91

<0,01
<0,01
<0,01
<0,01
<0,01

Br. kol.  Br. kol. Ukupni Escherichia

NO, NO; cI As, As®* (37°C) (22°C) kolif ormi coli
mg-L" mg-L" mgL? pg-L" pg L' cfumL? cfu mL? cfu 100 mL" cfu- 100 mL!
<0,01 120 48,7 <1 ND 41 53 0 0
0,05 802 805 1,7 ND 17 26 0 0
<0,01 195 155 <1 ND 0 0 0 0
0,03 29 13,7 35 ND 5 12 0 0

1,7 548 233 <1 ND 512 658 >200 0
<0,01 1,2 15,1 24 ND 0 0 0 0
<0,01 <1 192 105 9,2 111 164 6 0
0,03 137 63,2 <1 ND 484 604 >200 0
<0,01 48 14 <1 ND 16 21 18 0
<0,01 2,8 13,7 48 ND 0 1 0 0
<0,01 225 128 <1 ND 308 446 >200 0
006 55 11,9 147 113 1 1 0 0
006 55 11,9 147 108 1 1 0 0
<0,01 73 175 336 <1 113 182 1 0
<0,01 7,5 139 327 <1 130 168 1 0
<0,01 73 171 338 <1 110 180 1 0
<0,01 75 16 332 <1 118 182 1 0
ND ND ND 32,8 6 ND ND ND ND
<0,01 41 14 10,2 <1 2 4 0 0
<0,01 43 157 232 5 2 3 0 0
<0,01 4,7 13,3 <1 ND 2 3 0 0
<0,01 4,7 14,5 <1 ND 23 25 0 0
<0,01 169 46,3 <1 ND 66 110 >200 >200
<0,01 62 46 76 ND 0 0 0 0
<0,01 6,2 4,8 7.2 ND 0 0 0 0
0,02 212 90,1 1,4 ND 1240 1400 200 165
<0,01 4,4 57 <1 ND 58 64 48 14
<0,01 74 6,2 <1 ND 0 0 0 0
0,024 28 24 <1 ND 36 40 144 0
0,052 36 16 <1 ND 0 17 0 0
0,051 345 16,7 <1 ND 0 12 0 0
<0,01 394 214 <1 ND 12 21 1 0
0,1 1 4,5 <1 ND 0 0 0 0
<0,01 <1 14,4 <1 ND 0 24 0 0
<0,01 <1 16 141 <1 320 350 0 0
<0,01 <1 15 133 <1 304 336 0 0
<0,01 <1 4 23,1 <1 5 8 4 0
<0,01 <1 42 259 <1 6 9 5 0
<0,01 <1 39 247 <1 54 69 0 0

[=NeleNeNeNe oo ol =N=NeNolNolNo o Ne)

P4
GJOOOOU

N
N
Jcow®

O OO0 0000 OO0 OoOOoOoOo

Enterokoki
cfu- 100 mL™!
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Tablica 2. Nastavak

Oznaka
uzorka

0B40
OB41
0B42
0OB43
OB44
0OB45
0OB46
0B47
0OB438
0OB49
0OB50
OB51
0OB52
OB53
OB54
0OB55
OB56
OB57
OB58
0OB59
0B60
VS61
VS62
VS63
VS64
VS65
VS66
VS67
VS68
VS69
VS70
VS71
VS72
VS73
VS74
VS75
VS76
VSs77
VS78

Naselje

Klisa
Koritna
Semeljci
Sodolovci
Petrova SI.
Koprivna
Palaca
Silas

Ada
Valpovo
Ladimirevci
Sematovci
Cepin
Kesinci
Petrijevci
Koritna
Semeljci
Valpovo
Nard

Silas

Klisa
Mohovo
Sarengrad
Opatovac
Tovarnik
Tovarnik
Orolik
Stari Jank.
Novi Jank.
Nijemci
Deletovci
Otok

Otok
Priviaka
Priviaka
Vinkovci
Vinkovci
Vinkovci
Vinkovci

Tip
objekta

vodovod
vodovod
vodovod
j.zdenac
vodovod
j.zdenac
vodovod
vodovod
vodovod
zdenac

zdenac

vodovod
vodovod
vodovod
vodovod
vodovod
vodovod
vodovod
vodovod
vodovod
vodovod
vodovod
vodovod
vodovod
vodovod
vodovod
vodovod
vodovod
vodovod
vodovod
vodovod
vodovod
vodov.2

vodovod
vodov.2

vodovod
vodov.2

vodov.3

vodov.4

ND = nije odredivano

Datum
uzork.

13.04.11.
19.04.11.
19.04.11.
19.04.11.
19.04.11.
19.04.11.
19.04.11.
27.04.11.
19.04.11.
09.06.11.
09.06.11.
09.06.11.
09.06.11.
09.06.11.
09.06.11.
09.06.11.
09.06.11.
09.06.11.
09.06.11.
09.06.11.
09.06.11.
18.04.11.
18.04.11.
18.04.11.
18.04.11.
18.04.11.
18.04.11.
18.04.11.
18.04.11.
18.04.11.
18.04.11.
18.04.11.
18.04.11.
18.04.11.
12.04.11.
18.04.11.
18.04.11.
18.04.11.
18.04.11.

Boja Okus
Pt/Co
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
ND ND
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
ND ND
<5 bez
ND ND
ND ND
ND ND
ND ND
ND ND
ND ND
ND ND
ND ND
ND ND
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<6 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez
<5 bez

Miris

bez
bez
bez
bez
ND
bez
bez
bez
bez
bez
ND
bez
ND
ND
ND
ND
ND
ND
ND
ND
ND
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez
bez

Mutnoca
NTU
41
0,24
0,18
3,35
ND
2,78
1,12
2,62
0,39
0,42
ND
0,76
ND
ND
ND
ND
ND
ND
ND
ND
ND
0,43
0,43
0,28
0,28
0,28
0,3
0,5
0,5
3,21
3.2
0,2
0,225
1,23
1,5
0,27
0,3

1,2

pH

7,6
79
7,5
78
ND
79
7,7
7,5
7,5

ND
7,7
ND
ND
ND
ND
ND
ND
ND
ND
ND
75
7,7
79
7,6
7,4
7.4
7,3
7,5
7,7
7,6
7,6
7.7

7,7
79
7,8
79
8

Elvod. KMnO, NH,*

puSem?® O,mg L' mg L7
786 3,8 <0,01
724 0,8 0,14
714 0,5 0,12
566 0,8 0,47
ND ND ND
519 1 0,51
656 0,9 0,61
755 3,8 1,16
560 1,1 0,51
927 2,1 <0,01
ND ND ND
801 4,2 1,6
ND ND ND
ND ND ND
ND ND ND
ND ND ND
ND ND ND
ND ND ND
ND ND ND
ND ND ND
ND ND ND
615 0,6 <0,01
630 0,5 <0,01
730 1 <0,01
560 0,6 <0,01
538 0,8 <0,01
610 0,9 <0,01
652 1 <0,01
670 1 <0,01
546 0,9 0,33
560 0,8 0,4
695 0,7 <0,01
680 0.8 <0,01
580 1,6 1
586 1,8 11
380 0,8 <0,01
346 0,9 <0,01
350 0,8 <0,01
460 1 <0,01

NO, NOy CI' Asy
mg: L1 mg- L1 mg: L1 ug- L1
<0,01 <1 33 251
<0,01 <1 85 89
<0,01 <1 93 93
<0,01 <1 3,3 70
ND ND ND 649
<0,01 <1 3 59,7
<0,01 <1 38 213
<0,01 <1 4,7 147
<0,01 <1 46 315
0,02 139 31 <1
ND ND ND 17
0,02 <1 6,6 393
ND ND ND 142
ND ND ND 7,6
ND ND ND 25
ND ND ND 81
ND ND ND 6,6
ND ND ND 127
ND ND ND 104
ND ND ND 927
ND ND ND 251
<0,01 54 2,3 <1
<0,01 5 2,8 <1
<0,01 35 311 <1
<0,01 158 26 <1
<0,01 149 27 <1
<0,01 12,8 3 <1
<0,01 16,1 5 <1
<0,01 158 55 <1
<0,01 <1 2,6 54
<0,01 <1 25 555
0,08 46,1 17,3 23,5
0,08 448 17,1 244
<0,01 <1 34 895
<0,01 <1 35 865
<0,01 15 6,3 2,3
<0,01 1.2 3.8 2,2
<0,01 15 42 25
<0,01 11 45 21

Br. kol.  Br. kol. Ukupni Escherichia
As3t  (37°C) (22°C) koliformi coli
ug L' cfumL? cfu mL? cfu 100 mL" cfu- 100 mL!
<1 53 63 0 0
ND 0 0 0 0
ND 0 0 0 0
56,8 44 51 9 0
52,4 ND ND ND ND
444 680 720 34 0
44 6 11 0 0
<1 98 114 53 3
20 1680 2400 5 0
ND 157 240 50 0
ND ND ND ND ND
<1 0 1 0 0
10,8 ND ND ND ND
ND ND ND ND ND
52 ND ND ND ND
ND ND ND ND ND
ND ND ND ND ND
9,7 ND ND ND ND
3,7 ND ND ND ND
<1 ND ND ND ND
<1 ND ND ND ND
ND 0 0 0 0
ND 0 0 0 0
ND 420 480 0 0
ND 2000 2180 0 0
ND 2100 2480 0 0
ND 0 2 0 0
ND 1280 1420 0 0
ND 1200 1400 0 0
43,6 1186 1640 0 0
43,5 1180 1600 0 0
<1 1158 1300 0 0
<1 1240 1280 0 0
27,2 508 640 0 0
30,1 512 632 0 0
ND 0 0 0 0
ND 0 0 0 0
ND 0 0 0 0
ND 0 0 0 0

Enterokoki
cfu- 100 mL™!

0
0
0
1
ND

z
lw)

[=NeNeNeNeNeNelNeNoNeNeNeNe Ne Ne Ne Ne Nel
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Tablica 2. Nastavak

Oznaka Tip Datum Br. kol.  Br. kdl. Ukupni Escherichia
worka Naselje objekta  uzork. Bda Okus Miis Mutnoéa pH El.vod. KMnO, NH," NO, NOs ¢ Asy As’* (37°C) (22°C) koliformi coli Enterokoki
Pt'Co NTU pSem™ Oomg L' mgL' mgL! mgL! mgL" pg L pgL" cfuml’ cfu mL" cfu 100 mL" cfu 100 mL™"  cfu 100 mL™
VS79 Vinkowi vodov.5 18.04.11. <5 bez bez 5,11 7.7 652 1,2 0,63 <0,01 <1 3,1 22 ND 102 140 0 0 0
VS80 Kompletinci zdenac 12.0411. <5 bez bez 046 7,7 1108 1,8 0,02 <0,00 170 458 <1 ND 66 112 >200 0 181
VS81 AndrijaSevci vodovod 18.04.11. <5 bez bez 0,5 7,7 380 1,2 <0,01 <0,01 1,4 6,8 1,8 ND 0 1 0 0 0
VS82 Rokowi vodovod 18.04.11. <5 bez bez 032 77 346 0,9 <0,01 <0,01 1,2 6,7 1,6 ND 0 1 0 0 0
VS83 Cerna zdenac 18.0411. <5 bez bez 028 7,7 1353 2,2 <0,01 <0,00 452 245 35 ND 372 440 130 0 10
VS84 Cerna vodovod 12.0411. <5 bez bez 049 77 349 1 <0,01 <0,01 1,4 6,6 9,7 ND 292 360 0 0 0
VS85 Babina Greda vodovod 18.04.11. <5 bez bez 035 77 357 1,5 0,38 <0,01 <1 6,6 <1 ND 480 620 0 0 0
VS86 Zupanja vodovod 18.0411. <5 bez bez 041 7,7 A3 1 <0,01 <0,01 1,4 6,7 1,7 ND 0 0 0 0 0
VS87 Zupanja vodov.2 18.0411. <5 bez bez 038 77 350 1,2 <0,01 <0,01 1,7 8,1 1,6 ND 0 0 0 0 0
VS88 Zupanja vodov.3 18.04.11. <5  bez bez 040 77 580 0.8 <0,01 <0,01 1,5 6,6 1,7 ND 0 0 0 0 0
VS89 Zupanja vodov.4 18.04.11. <5 bez bez 026 77 450 1,3 <0,01 <0,01 1,4 7,5 1,7 ND 0 0 0 0 0
VS90 Korog vodovod 19.04.11. <5 bez bez 092 77 615 2,2 062 <0,01 <1 51 111 80 16 21 0 0 0
VS91 Korog vodov.2 19.04.11. <5 bez bez 0,8 77 680 2,8 0,8 <0,01 <1 58 116 82 14 21 0 0 0
VS92 Vrbanja vodovod 19.04.11. <5 bez bez 556 7,7 816 0,9 0,7 <0,01 <1 3,2 14 7,6 48 63 0 0 0
VS93 Drenovci vodovod 26.04.11. <5 bez bez 142 77 w7 1,5 052 <0,01 <1 3,8 5 ND 124 140 0 0 0
VS94 Duici vodovod 26.04.11. <5 bez bez 213 77 500 0,7 0,38 <0,01 <1 29 18,7 13,2 0 0 0 0 0
VS95 Gunja vodovod 26.04.11. <5 bez bez 019 77 513 1 <0,01 <0,001 1,2 2,2 1,9 ND 0 0 0 0 0
VS96 Gunja vodov.2 26.04.11. <5 bez bez 025 77 650 1,4 <0,01 <0,01 1,8 2,6 1,6 ND 0 0 0 0 0
VS97 StroSinci vodovod 26.04.11. <5 bez bez 016 7,7 800 0,5 048 <0,01 <1 12 6 ND 18 23 0 0 0
VS98 Spacva vodovod 26.04.11. <5 bez bez 148 77 780 7,3 1,6 <0,01 <1 323 12 <1 168 180 3 0 0
VS99 llok vodovod 27.04.11. <5 bez bez 041 7,7 713 0,8 <0,01 <0,01 3,1 26 <1 ND 10 28 0 0 6
VS100 llok zdenac  27.04.11. <5 bez bez 024 7,7 1025 2,9 <0,01 <0,00 217 503 22 ND 216 244 130 0 21
VS101 llok vodov.2 27.04.11. ND ND ND ND 7,7 ND ND ND ND ND ND <1 ND ND ND ND 0 ND
VS102 Vukovar vodovod 27.0411. <5 bez bez 028 7,7 470 1,6 <0,01 <0,00 83 219 51 ND 5 12 0 0 0
VS103 Vukovar vodovod 27.04.11. ND ND ND ND 7.7 ND ND ND ND ND ND 6,6 ND ND ND ND 0 ND
VS104 Pacetin vodovod 27.0411. <5 bez bez 685 7,7 783 2,7 0,67 <0,01 <1 30,6 90,6 66,4 0 0 0 0 0
VS105 MarkuSica vodovod 27.0411. <5 bez bez 334 77 712 5,2 0,81 <0,01 <1 10,1 197 <1 17 31 0 0 0
VS106 Gabos vodovod 27.0411. <5 bez bez 332 77 535 0,9 045 <0,01 <1 2,2 47 27,6 2 3 0 0 0
VS107 Ostrovo zdenac  27.0411. <5 bez bez 943 77 675 1,2 <0,01 <0,01 <1 3,6 26 ND 43 51 0 0 0
VS108 Vera vodovod 27.0411. <5 bez bez 285 77 871 4,7 041 <0,01 <1 5 51,4 38,8 0 1 0 0 0
VS109 Podgrade zdenac  27.0411. <5 Dbez bez 224 77 604 3,8 <0,01 0024 2,7 2,4 <1 ND 36 44 148 0 0
VS110 Sigkovci zdenac  09.06.11. ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND 1,3 ND ND ND ND ND ND
VS111 Gradiste vodovod 09.06.11. <5 bez bez 036 79 344 0,6 <0,01 <0,01 1.1 5,6 1,8 ND 0 0 0 0 0
VS112 Priviaka zdenac  09.06.11. ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND 1,5 ND ND ND ND ND ND
VS113 Otok zdenac  09.06.11. ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND 1,4 ND ND ND ND ND ND
VS114 Otok vodovod 09.06.11. ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND 30,8 6 ND ND ND ND ND
VS115 MarkuSica vodovod 09.06.11. ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND 118 <1 ND ND ND ND ND
VS116 Priviaka vodovod 09.06.11. ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND 56,7 43 ND ND ND ND ND

ND = nije odredivano
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Tablica 3. Analizirani uzorci vode za pi¢e po Zupaniji i tipu vodoopskrbnog objekta, broj i
postotak uzoraka koji ne odgovaraju Pravilniku.

TIP OBJEKTA
> Javni vodovod Lokalni vodovod Zdenci
ZUPANIJE
UPANL Broj Ne % Broj Ne % Broj Ne %
uzoraka | odgovara | neisprav. | uzoraka | odgovara | neisprav. | uzoraka | odgovara | neisprav.
Osjecko- 14 6 42,8 31 18 58,1 15 13 86,7
baranjska
Vukovarsko- | 0 0 38 24 63,2 9 5 55,6
srijemska
UKUPNO 23 6 26,1 69 42 60,9 24 18 75,0

Grafikon na slici 1 prikazuje udjele neispravnih uzoraka u ukupno pregledanim po tipu
vodoopskrbnog objekta i po Zupanijama. Najve¢i udio neispravnih uzoraka je medu
individualnim vodoopskrbnim objektima, zatim lokalnim vodovodima, a najmanji udio biljeze

javni vodoopskrbni objekti.

90

80

70 -
60 -

%50 .

40 -
30 -
20 -

W Javnivodovod
B Lokalnivodovod

Zdenci

10 A

Slika 1. Graficki prikaz udjela (%) vodoopskrbnih objekata koji ne udovoljavaju propisanim
uvjetima, po Zupanijama i tipu objekta.

Tablica 4. prikazuje frekvenciju pojedinih parametara koji nisu sukladni standardima
Pravilnika o zdravstvenoj ispravnosti vode za pice, odnosno pojavnost neispravnih parametara
u ukupno 66 uzoraka koji ne odgovaraju, te udio (%) uzoraka u kojima je pojedini parametar
prisutan kao uzrok neispravnosti. Naj¢es¢i uzrok neispravnosti su mikrobioloski parametri

koji su u Tablici 4. prikazani skupno, a pojavljuju se kao uzrok neispravnosti u 49 uzoraka,
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odnosno 74,2 % od ukupno neispravnih uzoraka ili 42,2 % od ukupno pregledanih. Od
mikrobioloSkih parametara najceS¢e ne odgovara ukupan broj mikroorganizama, a u 27
uzoraka prisutni su ukupni koliformi, dok je u 7 uzoraka detektirana E. coli ili enterokoki.
Arsen je kao uzrok neispravnosti, kada se kao kriterij uzima 50 pg/l, odnosno vrijednost koju
privremeno tolerira vaze¢i Pravilnik, prisutan u 19 uzoraka, $to je 28,7 % neispravnih uzoraka
ili 15,5 % ukupno pregledanih uzoraka. Slijede¢i po redu u padajuéem nizu uzroka
neispravnosti je amonijak, koji prelazi dopuStenu vrijednost u 16 uzoraka, Sto je 24,2
neispravnih, ili 13,7 % ukupno ispitanih uzoraka. Nitrit je kao uzrok neispravnosti prisutan u
8 uzoraka, odnosno u 12,1 % neispravnih uzoraka, ili u 6,8 % ukupno pregledanih. Ostali
uzroci su relativno rjedi, pa se tako mutnoca iznad dopustene pojavljuje u 6 uzoraka, odnosno
9,1 % neispravnih uzoraka ili 5,1% ukupno pregledanih, zatim prekomjerni sadrZaj nitrata u 1
uzorku (1,5% neispravnih, 0,8% ukupno pregledanih), te miris i utroSak kalijevog
permanganata svaki u 2 uzorka, odnosno 3,0 % neispravnih uzoraka ili 1,7 % od ukupno

pregledanih svaki.

Tablica 4. Frekvencija 1 udio analiti¢kih parametara s prekograni¢nim vrijednostima u
uzorcima vode za pice koji ne odgovaraju (N=66).

ANALITICKI PARAMETRI | miris | mutnoca | KMnO, | NH," | NO, | NOy | Asy, | Mikrobioloski
Parametri
Frekvencija neispravnih analitickih ) 6 5 16 . o . 49
parametara
0 .
% pzoraka u kOJIman? parameta.r 3,0 9,1 3,0 242 1,5 | 12,1 | 28,7 74,2
prisutan kao uzrok neispravnosti

U tablici 5. prikazan je popis naselja (uz oznaku zupanije) u kojima su uzorkovani
uzorci vode za pi¢e u kojima koncentracija ukupnog arsena prelazi 10 pg/L, zatim pripadajuce
koncentracije ukupnog arsena, te koncentracije i udio As’*. Koncentracije ukupnog arsena
iznad 10 pg/L utvrdene su u 45 uzoraka vode za pice, 28 uzoraka iz Osjecko-baranjske i 17
uzoraka iz Vukovarsko-srijemske zZupanije. Razine ukupnog arsena iznad 10 pg/L utvrdene su
u 21 naselju Osjecko-baranjske zupanije 1 12 naselja Vukovarsko-srijemske. U ukupno 19
uzoraka utvrdena je koncentracija ukupnog arsena iznad vazeceg standarda iz Pravilnika o
zdravstvenoj ispravnosti vode za pice, 8 uzoraka iz Osjecko-baranjske Zupanije i 11 uzoraka
iz Vukovarsko-srijemske, ¢emu pripada 5 naselja u Osjecko-baranjskoj i 7 naselja u
Vukovarsko-srijemskoj zupaniji. Koncentracije ukupnog arsena u uzorcima iznad 10 pg/L

kretale su se od 10,2-197 pg/L, a srednja vrijednost 56,3 pg/L. Koncentracije As’ kretale su
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se od 0,5-82 ug/L, a prosje¢na koncentracija je bila 17 ug/L (117). Udio As® u ukupnom
arsenu kretao se od 0,3-87,6 %, a prosjecni udio je bio 30,2 %. U 19 uzoraka koncentracija
As’" je bila ispod granice detekcije, a u 9 uzoraka bila je ispod 10 pg/L. Izmedu 10-50 pg/L
kretale su se koncentracije As’* u 12 uzoraka, a u 5 uzoraka su koncentracije As’" bile vise od

50 pg/L.
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Tablica 5. Uzorci vode za pice i pripadajuéa naselja u kojima koncentracija ukupnog arsena
prelazi 10 pg/l, koncentracija i udio As™"

REDNI Asy As* 3
BROJ OZNAKA UZORKA I NASELJE ng/L wg/L % AsT u Asy
1 OB 7 Novo Nevesinje 10,5 9,2 87,6
2 OB12 Cepin 147 11,3 7,7
3 OB13 Cepin 147 10,8 7.4
4 OB14 Osijek 33,6 0,5 1,5
5 OB15 Brijesce 32,7 0,5 1,5
6 OB16 Ivanovac 33,8 0,5 1,5
7 OB17 Visnjevac 33,2 0,5 1,5
8 OB18 Josipovac 32,8 6 18,3
9 OB19 Bizovac 10,2 0,5 4,9
10 OB20 Petrijevci 23,2 5 21,6
11 OB35 Dalj 14,1 0,5 3,6
12 OB36 Dalj 13,3 0,5 3,8
13 OB37 Bijelo Brdo 23,1 0,5 2,2
14 OB38 Bijelo Brdo 25,9 0,5 1,9
15 OB39 Klisa 24.7 0,5 2,0
16 0OB40 Klisa 25,1 0,5 2,0
17 OB43 Sodolovci 70 56,8 81,1
18 OB44 Petrova Slatina 64,9 52,4 80,7
19 0OB45 Koprivna 59,7 44 4 74,4
20 OB46 Palaca 21,3 4.4 20,7
21 OB47 Silas 147 0,5 0,3
22 OB48 Ada 31,5 20 63,5
23 OB51 Sematovci 39,3 0,5 1,3
24 OB52 Cepin 142 10,8 7,6
25 OB57 Valpovo 12,7 9,7 76,4
26 OB58 Nard 10,4 3,7 35,6
27 OB59 Silas 92,7 0,5 0,5
28 OB60 Klisa 25,1 0,5 2,0
29 VS69 Nijemci 54 43,6 80,7
30 VS70 Deletovci 55,5 435 78,4
31 VS71 Otok 23,5 0,5 2,1
32 VS72 Otok 24.4 0,5 2,1
33 VS73 Privlaka 89,5 272 30,4
34 VS74 Privlaka 86,5 30,1 34,8
35 VS90 Korog 111 80 72,1
36 VS91 Korog 116 82 70,7
37 VS92 Vrbanja 14 7,6 54,3
38 VS94 buidi 18,7 13,2 70,6
39 VS104 Paletin 90,6 66,4 73,3
40 VS105 MarkusSica 197 0,5 0,3
41 VS106 Gabos 47 27,6 58,7
42 VS108 Vera 51,4 38,8 75,5
43 VS114 Otok 30,8 6 19,5
44 VS115 MarkusSica 118 0,5 0,4
45 VS116 Privlaka 56,7 43 75,8
RASPON 10,2 - 197 0,5 -82 0,3-87,6
ARITMETICKA SREDINA 56,3 17 30,2
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4.2. StanovniStvo izloZeno arsenu u vodi za pice

Sukladno rezultatima analize ukupnog arsena u vodi za pice, vodoopskrbni objekti i
pripadajué¢a naselja koje isti opskrbljuju vodom, te stanovnistvo koje tu vodu Kkoristi,
kategorizirani su u skupinu neizlozenih kod kojih su koncentracije arsena u vodi za pice nize
od 10 pg/L, te skupinu izloZenih arsenu u kojih su koncentracije arsena u vodi za pice vise od
10 pg/L. Broj stanovnika koji su izlozeni arsenu po Zupaniji prebivalista i po spolu prikazuje
Tablica 7. Ukupno je arsenu izlozeno 220 074 stanovnika, 104 332 muskog i 115 742 Zzenskog
spola. U Osjecko-baranjskoj zupaniji arsenu je izlozeno 157 472 stanovnika, od ¢ega su 74
177 muskog spola, a 83 295 Zenskog. Pripadajuci brojevi za Vukovarsko-srijemsku Zupaniju

su 62 602 izlozena stanovnika, od ¢ega je 30 155 muskog, a 32 447 Zenskog spola.

Tablica 6. StanovniStvo izloZeno arsenu po Zupaniji prebivaliSta i spolu.

UKUPNO IZLOZENI ARSENU

SPOL MUSKI ZENSKI UKUPNO
< | OSJECKO-BARANIJSKA 74177 83295 157472
Z
& VUKOVARSKO-
2 SRUEMSKA 30155 32447 62602
UKUPNO 104332 115742 220074

Broj neizloZenog stanovniStva prikazuje Tablica 7. Ukupan broj stanovnika koji nisu
izlozeni arsenu u vodi za pice je 315 200, od ¢ega su 152 815 muskog spola, a 162 385
zenskog spola. U Osjecko-baranjskoj zupaniji neizloZzeno je 173 034, od cega je 84 500
muskog, a 88 534 Zenskog spola. Pripadajuci brojevi za Vukovarsko-srijemsku Zupaniju su

142 166, od ¢ega je 68 315 muskog spola, a 73 815 Zenskog.

Tablica 7. StanovniStvo neizlozeno arsenu po Zupaniji prebivalista i spolu

NEIZLOZENI ARSENU
SPOL MUSKI ZENSKI UKUPNO
< OSJECKO-BARANJSKA 84500 88534 173034
Z
Y VUKOVARSKO-
)g SRIJEMSK A 68315 73851 142166
UKUPNO 152815 162385 315200

Stanovnistvo izloZeno koncentracijama arsena u vodi za pice iznad 10 pg/L dalje je

stratificirano na stanovnis$tvo izlozeno 10-50 pg/L ukupnog arsena u vodi za pice i
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stanovnisStvo izlozeno koncentracijama visim od 50 pg/L. Tablica 9. prikazuje broj stanovnika
izloZzen koncentracijama arsena 10-50 pg/L. Tim koncentracijama izlozeno je ukupno 194 791
stanovnik od ¢ega je 92 076 muskog spola, a 102 715 Zenskog. Od stanovniStva izloZenog
ovim koncentracijama arsena 146 580 pripada Osjecko-baranjskoj zupaniji (68 883 muskih 1

77 697 zenskih), a 48 211 Vukovarsko-srijemskoj zupaniji (23 193 muskih i 25 018 Zenskih).

Tablica 8. Stanovnistvo izloZzeno koncentracijama arsena u vodi za pice 10-50 pg/L, po
zupaniji prebivalista i spolu.

IZLOZENI ARSENU 10-50pg/L

SPOL MUSKI ZENSKI UKUPNO
é OSJECKO-BARANJSKA 68883 77697 146580
“
= VUKOVARSKO-
)B SRIJEMSKA 23193 25018 48211
UKUPNO 92076 102715 194791

Tablica 9. prikazuje broj stanovnika koji su izlozeni koncentracijama arsena u vodi za
pice iznad 50 pg/L, po zupanijama prebivaliSta i po spolu. Ukupno je ovim koncentracijama
arsena izloZzeno 25 283 stanovnika obje Zupanije, od ¢ega 12 256 muskih 1 13 027 zenskih.
Njih 10 892 ima prebivaliSte u Zupaniji Osjecko-baranjskoj, od ¢ega je 5 294 muskog spola, a
5 598 zenskog. U Vukovarsko-srijemskoj Zupaniji ovim koncentracijama je izlozeno 14 391

stanovnik, od ¢ega je 6 962 muskog spola, a 7 429 zenskog spola.

Tablica 9. Stanovnistvo izlozeno koncentracijama arsena u vodi za pic¢e visim od 50 pg/L, po
Zupaniji prebivalista i spolu.

1ZLOZENI ARSENU >50 ug/L

SPOL MUSKI ZENSKI UKUPNO
é OSJECKO-BARANJSKA 5294 5598 10892
%
= VUKOVARSKO-
)B SRIJEMSK A 6962 7429 14391
UKUPNO 12256 13027 25283
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4.3. Pojavnost karcinoma mokra¢nog mjehura

Tablica 10. prikazuje broj i stopu oboljelih od karcinoma mokra¢nog mjehura u
periodu 1999.-2008. godine u Osjecko-baranjskoj Zupaniji, prikazano po spolu, po dobnim
grupama 1 stratificirano po razinama izlozenosti arsenu u vodi za pic¢e. Stope su niske u
najmladoj dobnoj skupini 0-59 godina, viSe su u muskaraca nego u Zena, i prosjecno su nesto
vise u skupinama izlozenih, tako da prosjec¢na stopa za oba spola i sve dobne skupine za
neizloZene arsenu iznosi 4,7/1000, dok je u skupini izlozenih 6,9 za izlozenost 10-50 ug/L, te
8,4 u skupini izlozenih >50 pg/L. Pripadajuci rezultati analize logisticke regresije za
izlozenost visu od 50 pg/L su prikazani u Tablici 11. Omjer Sansi je manji od 1 za dobnu
skupinu 0-59 godina za oba spola i1 ukupno, a u dobnoj skupini 80+ iznosi 3,33 za Zene, a
ukupno je manji od jedan. U dobnoj skupini 60-69 godina iznosi 1,3 za muskarce 1 1,11 za
zene 1 1,31 ukupno, dakle veci je od jedan ali nije statisti¢ki znacajan, dok u dobnoj skupini
70-79 godina iznosi 3,24 za muskarce (95%CI 1,59-6,60), 3,63 za zene (95% CI 1,07-12,29),
te 3,40 za ukupno muskarce i zene (95% CI 1,85-6,26).
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Tablica 10. Broj i stopa novooboljelih od karcinoma mokraénog mjehura u zupaniji Osjecko-
baranjskoj 1999.-2008. godine, po spolu, dobi i razinama izloZenosti arsenu.

Dobna grupa
IzloZenost Spol 0-59 60-69 70-79 80+
>50 Muskarci Novooboljeli 3 5 9 0
IzloZeni 4470 557 206 35
Stopa/1000 0,7 9 43,7 0
Zene Novooboljeli 0 1 3 1
IzloZeni 4443 676 359 98
Stopa/1000 0 1,5 8,4 10,2
Ukupno Novooboljeli 3 6 12 1
IzloZeni 8913 1233 565 133
Stopa/1000 0,3 4,9 21,2 7,5
10-50 Muskarci Novooboljeli 44 98 89 15
IzloZeni 56851 7498 3749 687
Stopa/1000 0,8 13,1 23,7 21,8
Zene Novooboljeli 15 16 37 9
IzloZeni 58725 9827 7077 1914
Stopa/1000 0,3 1,6 52 4,7
Ukupno Novooboljeli 59 114 126 24
IzloZeni 115576 17325 10826 2601
Stopa/1000 0,5 6,6 11,6 9,2
<10 Muskarci Novooboljeli 53 58 64 19
Populacija 70430 8397 4601 809
Stopa/1000 0,8 6,9 13,9 23,5
Zene Novooboljeli 11 15 20 7
Populacija 66066 11250 8645 2267
Stopa/1000 0,2 1,3 2,3 3,1
Ukupno Novooboljeli 64 73 84 26
Populacija 136496 19647 13246 3076
Stopa/1000 0,5 3,7 6,3 8,5
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Tablica 11. Rezultati logistiCke regresije za karcinom mokra¢nog mjehura u Osjecko-
baranjskoj zupaniji u skupini izlozenih koncentracijama arsena >50 pg/L, prema spolu i dobi.

Dobna skupina Spol OR 95%CI (OR)
0-59 Muskarci 0,89 0,28 2,85
Zene 0,00 / /
Ukupno 0,72 0,23 2,29
60-69 Muskarci 1,30 0,52 3,26
Zene 1,11 0,15 8,41
Ukupno 1,31 0,57 3,02
70-79 Muskarci 3,24* 1,59 6,60
Zene 3,63* 1,07 12,29
Ukupno 3,40% 1,85 6,26
Muskarci 0,00 / /
80+ Zene 3,33 0,41 27,32
Ukupno 0,89 0,12 6,60

*statisticki znacajno na razini 5%

Tablica 12. Rezultati logisticke regresije za karcinom mokra¢nog mjehura u Osjecko-
baranjskoj zupaniji u skupini izlozenih koncentracijama arsena 10-50 pg/L, prema spolu i

dobi.

Dobna skupina Spol OR 95%CI (OR)

0-59 Muskarci 1,03 0,69 1,53
Zene 1,53 0,70 3,34

Ukupno 1,09 0,76 1,55

60-69 Muskarci 1,90%* 1,37 2,64
Zene 1,22 0,60 2,47

Ukupno 1,78%* 1,32 2,38

70-79 Muskarci 1,72%* 1,25 2,38
Zene 2,27% 1,31 3,91

Ukupno 1,85% 1,40 2,43

Muskarci 0,93 0,47 1,84

80+ Zene 1,53 0,57 4,10
Ukupno 1,09 0,63 1,91

*statisticki znacajno na razini 5%

Tablica 12. prikazuje omjere Sansi za karcinom mokra¢nog mjehura u stanovnika
Osjecko-baranjske zupanije koji su izloZeni koncentracijama arsena u vodi za pice 10-50
ug/L, po spolu i po dobi. Za sve dobne skupine i oba spola omjer Sansi je veci od jedan, osim
za muskarce u dobnoj skupini 80+, a najviSu vrijednost 2,27 dosize za Zene u dobnoj skupini
70-79 godina. Statisti¢ku znacajnost omjer Sansi dosiZze za muskarce i za oba spola ukupno u
dobnoj skupini 60-69 godina, a vrijednosti su 1,90 za muskarce i 1,78 za ukupno oba spola
(95%CI 1,37-2,64 1 1,32-2,38), te za muskarce, Zene i ukupno oba spola dobne skupine 70-79
godina, a vrijednosti su 1,72 za muSkarce (95%CI 1,25-2,38), 2,27 za zene (95%CI 1,31-
3,91), te 1,85 za ukupno oba spola (95%CI 1,40-2,43).

Tablica 13. prikazuje broj i stopu oboljelih od karcinoma mokraénog mjehura u

periodu 1999.-2008. godine u Vukovarsko-srijemskoj, prikazano po spolu, po dobnim
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grupama 1 stratificirano po razinama izloZenosti arsenu u vodi za pice. Stope su niske u
najmladoj dobnoj skupini 0-59 godina, viSe su u muskaraca nego u zena, te prosjeci za
ukupno oba spola iznose 5,3 za neizlozenu populaciju, 5,0 za populaciju izlozenih 10-50

pg/L, te 6,5 za populaciju izlozenu >50 pg/L.

Tablica 13. Broj i stopa novooboljelih od karcinoma mokraénog mjehura u Zupaniji
Vukovarsko-srijemskoj 1999.-2008. godine, po spolu, dobi i razinama izloZenosti arsenu.

Dobna grupa

IzloZenost Spol 0-59 60-69 70-79 80+
Novooboljeli 5 3 5 3

Muskarci | [z]ozeni 5806 701 382 60
Stopa/1000 0,9 43 13,1 50,0

Novooboljeli 0 1 3 1

>50 Zene Izlozeni 5505 955 752 188
Stopa/1000 0,0 1,0 4,0 53

Novooboljeli 5 4 8 4

Ukupno Izlozeni 11311 1656 1134 248

Stopa/1000 0,4 2.4 7.1 16,1

Novooboljeli 14 26 19 3

Muskarci | Iz]ozeni 19610 2184 1118 209
Stopa/1000 0,7 11,9 17,0 14,4

Novooboljeli 3 3 8 1

10-50 Zene IzloZeni 19528 2832 2015 555
Stopa/1000 0,2 1,1 4,0 1,8

Novooboljeli 17 29 27 4

Ukupno IzloZeni 39138 5016 3133 764

Stopa/1000 0.4 5.8 8,6 52

Novooboljeli 35 62 61 9

Muskarci | populacija 56525 7302 3568 599
Stopa/1000 0,6 8,5 17,1 15,0

Novooboljeli 8 25 18 9

<10 Zene Populacija 55474 9584 6678 | 1665
Stopa/1000 0,1 2,6 2,7 54

Novooboljeli 43 87 79 18

Ukupno Populacija 111999 16886 10246 2264

Stopa/1000 0,4 5,2 7,7 8,0

Pripadajuéi rezultati analize logisticke regresije za izloZenost visSu od 50 pg/L su

prikazani u Tablici 14. Omjer Sansi je u dobnoj skupini 60-69 godina manji od 1 za oba spola
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i ukupno, takoder je manji od 1 za muskarce i oba spola ukupno dobne skupine 70-79 godina,
te za zene u dobnoj skupini 80+. Omjer Sansi je veci od 1 za muskarce dobne skupine 0-59
godina, za Zene dobne skupine 70-79 godina, te za muSkarce dobne skupine 80+, no ni u

jednom slucaju ne dosize statisti¢ku znacajnost.

Tablica 14. Rezultati logisticke regresije za karcinom mokra¢nog mjehura u Vukovarsko-
srijemskoj Zupaniji u skupini izlozenih koncentracijama arsena >50 pg/L, prema spolu i dobi.

Dobna skupina Spol OR 95%CI (OR)

0-59 Muskarci 1,39 0,54 3,55

Zene 0 / /
Ukupno 1,15 0,46 2,91
60-69 Muskarci 0,50 0,16 1,60
Zene 0,40 0,05 2,96
Ukupno 0,47 0,17 1,28
70-79 Muskarci 0,76 0,30 1,91
Zene 1,48 0,44 5,04
Ukupno 0,91 0,44 1,90
Musgkarci 3,45 0,91 13,11
80+ Zene 0,98 0,12 7,81
Ukupno 2,05 0,69 6,09

Tablica 15. Rezultati logisticke regresije za karcinom mokra¢nog mjehura u Vukovarsko-
srijemskoj Zupaniji u skupini izloZzenih koncentracijama arsena 10-50 pg/L, prema spolu i
dobi.

Dobna skupina Spol OR 95%CI (OR)

0-59 Muskarci 0,99 0,59 1,67
Zene 1,47 0,64 3,40

Ukupno 1,12 0,72 1,73

60-69 Muskarci 1,41 0,89 2,23
Zene 0,41 0,12 1,34

Ukupno 1,12 0,74 1,71

70-79 Muskarci 0,99 0,59 1,67
Zene 1,47 0,64 3,40

Ukupno 1,12 0,72 1,73

Muskarci 0,95 0,26 3,56

80+ Zene 0,33 0,04 2,63
Ukupno 0,66 0,22 1,95

Tablica 15. prikazuje omjere Sansi za karcinom mokraénog mjehura u stanovnika
Osjecko-baranjske zupanije koji su izloZzeni koncentracijama arsena u vodi za pi¢e 10-50
pg/L, po spolu i po dobi. Omjeri Sansi su manji od 1 za muskarce i Zene dobne skupine 80+,
za muskarce u dobnoj skupini 60-69 godina i u dobi 0-59 godina, te u Zena u dobnoj skupini
60-69 godina. Ve¢i od 1 su omjeri Sansi zena i ukupno za oba spola dobne skupine 70-79
godina, te isto tako zena dobne skupine 0-59 godina, te za muskarce i ukupno oba spola dobne

skupine 70-79 godina, no, niti u jednom slucaju ne dosizu statisticku znacajnost.
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Tablica 16. prikazuje broj i stopu novooboljelih od karcinoma mokra¢nog mjehura u
periodu 1999.-2008. godine u Osjecko-baranjskoj 1 Vukovarsko-srijemskoj Zupaniji,
prikazano po spolu, po dobnim skupinama 1 stratificirano po razinama izloZenosti arsenu u
vodi za pice. Stope su niske u najmladoj dobnoj skupini 0-59 godina, viSe su u muskaraca
nego u zena, te su prosjecno nesto vise u skupinama izlozenih, tako da prosje¢na stopa za oba
spola i sve dobne skupine za neizlozene arsenu iznosi 4,97/1000, dok je u skupini izlozenih
6,5 za izlozenost 10-50 pg/L, te 7,2 u skupini izloZzenih >50 pg/L. Pripadajuéi rezultati
analize logistiCke regresije za izlozenost visu od 50 pg/L prikazani su u Tablici 17. Omjer
Sansi je manji od 1 za muskarce, Zene i ukupno oba spola u dobnoj skupini 60-69 godina, a za
zene dobne skupine 0-59 godina nije racunat jer nije bilo niti jednog slucaja. Omjer Sansi je
veéi od 1 za muskarce, zZene 1 ukupno oba spola za dobne skupine 70-79 godina, te isto tako
muskarce, zene i ukupno oba spola u dobnoj skupini 80+, kao i za muskarce u dobnoj skupini
0-59 godina. Omjer Sansi dosize statisticku znacajnost za ukupno oba spola u dobnoj skupini

70-79 godina i iznosi 1,70 (95% CI 1,07-2,72).
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Tablica 16. Broj i stopa novooboljelih od karcinoma mokraénog mjehura u Zupanijama
Osjecko-baranjskoj 1 Vukovarsko-srijemskoj 1999.-2008. godine, po spolu, dobi i razinama

izloZenosti arsenu.

Dobna skupina

IzloZenost Spol 0-59 60-69 70-79 80+
Novooboljeli 8 8 14 3
Muskarci | [z]ozeni 10276 1258 588 95
Stopa/1000 0,8 6.4 23,8 31,6
Novooboljeli 0 2 6 2
>50 Zene IzloZeni 9948 1631 1111 286
Stopa/1000 0,0 12 5.4 7,0
Novooboljeli 8 10 20 5
Ukupno IzloZeni 20224 2889 1699 381
Stopa/1000 0,4 3,5 11,8 13,1
Novooboljeli 58 124 108 18
Muskarci | 1z]ozeni 76461 9682 4867 896
Stopa/1000 0,8 12,8 222 20,1
Novooboljeli 18 19 45 10
10-50 Zene IzloZeni 78253 12659 9092 2469
Stopa/1000 0,2 1,5 4,9 4,1
Novooboljeli 76 143 153 28
Ukupno Izlozeni 154714 22341 13959 3365
Stopa/1000 0,5 6,4 11,0 8,3
Novooboljeli 88 120 125 28
Muskarci | populacija 126955 15699 8169 1408
Stopa/1000 0,7 7,6 15,3 19,9
Novooboljeli 19 40 38 16
<10 Zene Populacija 121540 20834 15323 3932
Stopa/1000 0,2 1,9 2,5 4,1
Novooboljeli 107 160 163 44
Ukupno Populacija 248495 36533 23492 5340
Stopa/1000 0,4 4.4 6,9 8,2
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Tablica 17. Rezultati logisticke regresije za karcinom mokraénog mjehura u Vukovarsko-
srijemskoj 1 Osjecko-baranjskoj Zupaniji u skupini izloZzenih koncentracijama arsena >50
ng/L, prema spolu i dobi.

Dobna skupina Spol OR 95% CI (OR)

0-59 Muskarci 1,12 0,54 2,32

Zene 0,00 / /
Ukupno 0,92 0,45 1,38
60-69 Muskarci 0,83 0,41 1,70
Zene 0,64 0,15 2,64
Ukupno 0,79 0,42 1,50
70-79 Muskarci 1,57 0,90 2,74
Zene 2,18 0,92 5,18
Ukupno 1,70%* 1,07 2,72
Musgkarci 1,61 0,48 5,39
80+ Zene 1,72 0,39 7,53
Ukupno 1,60 0,63 4,06

*statistiCki znacajno na razini 5%

Tablica 18. Rezultati logisticke regresije za karcinom mokraénog mjehura u Vukovarsko-
srijemskoj 1 Osjecko-baranjskoj Zupaniji u skupini izloZenih koncentracijama arsena 10-50
ug/L, prema spolu i dobi.

Dobna skupina Spol OR 95% CI (OR)

0-59 Muskarci 1,09 0,79 1,52
Zene 1,47 0,77 2,80

Ukupno 1,14 0,85 1,53

60-69 Muskarci 1,68%* 1,31 2,17
Zene 0,78 0,45 1,35

Ukupno 1,46* 1,17 1,84

70-79 Muskarci 1,46* 1,13 1,89
Zene 1,00 0,45 2,20

Ukupno 1,01 0,63 1,63

Muskarci 1,01 0,56 1,84

80+ Zene 1,00 0,45 2,20
Ukupno 1,01 0,63 1,63

*statistiCki znacajno na razini 5%

U Tablici 18. prikazani su omjeri Sansi, kao rezultat logisticke regresije, za karcinom
mokra¢nog mjehura za populaciju obje Zupanije izlozenu koncentracijama arsena u vodi za
pi¢e od 10-50 pg/L, po spolu i dobnim skupinama. Omjer Sansi je manji od 1 samo za Zene
dobne skupine 60-69 godina, a za Zene dobnih skupina 70-79 1 80+ iznosi 1. Za zene u dobnoj
skupini 0-59, kao i za muskarce i ukupno oba spola u sve Cetiri dobne skupine omjer $ansi je
veci od 1, a za muskarce 1 ukupno oba spola u dobnoj skupini 60-69 iznosi 1,68 1 1,46 (95%ClI
1,31-2,17 1 1,17-1,84), te za muskarce u dobnoj skupini 70-79 godina iznosi 1,46 (95% CI

1,13-1,89) 1 dosize statisti¢ku znacajnost.
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Tablica 19. Rezultati logisticke regresije za karcinom mokraénog mjehura u Vukovarsko-
srijemskoj 1 Osjecko-baranjskoj Zupaniji u skupini izloZenih koncentracijama arsena >10
ng/L, prema spolu i dobi.

Dobna grupa Spol OR 95% CI (OR)

0-59 Muskarci 1,10 0,80 1,51
Zene 1,31 0,69 2,49

Ukupno 1,12 0,84 1,48

60-69 Muskarci 1,59% 1,24 2,03
Zene 0,77 0,45 1,30

Ukupno 1,39% 1,11 1,73

70-79 Muskarci 1,47* 1,14 1,89
Zene 2,02% 1,33 3,08

Ukupno 1,60% 1,29 1,98

Musgkarci 1,07 0,60 1,89

80+ Zene 1,07 0,51 2,27
Ukupno 1,07 0,68 1,68

*statistiCki znacajno na razini 5%

U Tablici 19. prikazani su omjeri Sansi, kao rezultat logisticke regresije, za karcinom
mokra¢nog mjehura za populaciju obje Zupanije izlozenu koncentracijama arsena u vodi za
pice viSim od 10 pg/L, po spolu i dobnim skupinama. Omjeri Sansi su u svim slu¢ajevima veci
od 1, osim za zene u dobnoj skupini 60-69 godina, a statisticku znacajnost dosize za muskarce
u dobnoj skupini 60-69 godina i iznosi 1,59 (95%CI 1,24-2,03), zatim za ukupno oba spola
dobne skupine 60-69 godina gdje iznosi 1,39 (95% CI 1,11-1,73), za muSkarce dobne skupine
70-79 godina gdje iznosi 1,47 (95% CI 1,14-1,89), Zene iste dobne skupine gdje iznosi 2,02
(95% CI 1,33-3,08), te za ukupno oba spola iste dobne skupine gdje iznosi 1,60 (95% CI 1,29-
1,98).

50



35 -+
30 -
25 -
N
o 20 7 m0-59
(o8
S M 60-69
15
70-79
10 - W 30+
5 -
0
Muskarci Zene Muskarci Zene Muskarci Zene
<10 pg/L 10-50 pg/L =50 pg/L

Slika 2. Stope novooboljelih/1000 od karcinoma mokra¢nog mjehura u zupanijama Osjecko-
baranjskoj i Vukovarsko-srijemskoj 1999.-2008. godine, po spolu, dobi i razinama
izloZenosti.

Slika 2. grafic¢ki prikazuje stope oboljelih od karcinoma mokraénog mjehura u obje
istrazivane Zupanije, po spolu i razinama izloZenosti arsenu u vodi za pice. Stope opcéenito
rastu s dobi i uvijek su veée u muskaraca nego u zena. Takoder, na grafickom prikazu je
uocljiv jasan trend porasta stopa u viSim razinama izlozenosti, koji dodusSe nije konzistentno

prisutan u svim dobnim skupinama.

4.4. Smrtnost od karcinoma mokra¢nog mjehura

Broj 1 stopa umrlih s dijagnozom karcinom mokra¢nog mjehura kao uzrokom smrti u
Zupaniji Osjecko-baranjskoj u periodu od 2000.-2009. po spolu i razinama izloZenosti arsenu
u vodi za piée prikazan je u Tablici 20. Stope su u muskaraca viSe nego u zena, a gradijent
rasta stope s dozom izlozenosti je djelomi¢no prisutan jer je stopa visa u skupini izlozenih 10-
50 ng/L za oba spola 1 iznosi 0,84, nego u skupini izloZzenih >50 pg/L za oba spola, gdje
iznosi 0,73. Medutim obje stope su u skupini izlozenih vise nego u skupini neizlozenih, gdje

ista iznosi 0,60/1000.
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Tablica 20. Broj i stopa umrlih od karcinoma mokra¢nog mjehura u Osjecko-baranjskoj

zupaniji 2000.-2009..godine po spolu i razinama izloZenosti.

IZLOZENOST ARSENU MUSKI ZENSKI UKUPNO

BROJ UMRLIH 7 1 8

>50 ug/L | IZLOZENI 5294 5598 10892
STOPA/1000 1,32 0,17 0,73
BROJ UMRLIH 82 42 124

10-50 pg/L | IZLOZENI 68883 77697 146580
STOPA/1000 1,19 0,54 0,84
BROJ UMRLIH 82 22 104

<10 pg/L | STANOVNISTVO 84500 88534 173034
STOPA/1000 0,97 0,24 0,60

Pripadajuéi rezultati logisticke regresije prikazani su u Tablici 21. Omjer Sansi je niZi
od 1 samo za zene izlozene koncentraciji arsena visoj od 50 pg/L, dok je za sve ostale
kategorije visi od 1, i iznosi od minimalnih 1,12 za muskarce u skupini izlozenih
koncentracijama 10-50ug/L do 2,18 za zene u skupini izloZenih koncentracijama visim od 10
pg/L (skupinu izloZenih >10 pg/L €ine izloZeni 10-50 pug/L 1 >50 pg/L zajedno). StatistiCku
znacajnost na razini 5% omjer Sansi dosize za Zene (2,12, 95% CI) u skupini izloZenoj 10-50
pg/L 1 iznosi 2,12 (95%CI 1,27-3,57) 1 ukupno za oba spola u istoj skupini izlozenosti gdje
iznosi 1,32 (95% CI 1,01-1,72), te u skupini izloZenoj >10 ng/L za Zene gdje iznosi 2,18
(95% CI 1,3-3,65), kao i u istoj skupini izloZenosti ukupno za oba spola gdje iznosi 1,41
(95% CI 1,08-1,83).

Tablica 21. Rezultati logisticke regresije za smrtnost od karcinoma mokra¢nog mjehura u
Osjecko-baranjskoj Zupaniji, po spolu i razinama izloZenosti.

IzloZenost Spol OR 95% CI (OR)
Muskarci 1,36 0,63 2,95
>50 Zene 0,72 0,1 5,33
Ukupno 1,22 0,60 2,51
Muskarci 1,12 0,82 1,54
10-50 Zene 2,12% 1,27 3,57
Ukupno 1,32% 1,01 1,72
Muskarci 1,23 0,9 1,67
>10 Zene 2,18% 1,3 3,65
Ukupno 1,41% 1,08 1,83

*statistiCki znac¢ajno na razini 5%

Broj i stopa umrlih s dijagnozom karcinom mokraénog mjehura u Zupaniji
Vukovarsko-srijemskoj u periodu od 2000.-2009. po spolu i razinama izloZenosti arsenu u
vodi za pice prikazan je u Tablici 22. Stope su u muskaraca vise nego u zena (1,08; 1,07 1 1,29
u odnosu na 0,31; 0,23 1 0,67), a gradijent rasta stope s dozom izlozenosti je djelomi¢no

prisutan te je stopa najviSa u skupini s najve¢om izlozenosti i iznosi 0,97/1000 za oba spola, a
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u skupini izlozenih nizoj dozi (10-50 pg/L) za oba spola iznosi 0,64/1000. Medutim u skupini
neizlozenih stopa je nesto visa za oba spola od stope u skupini izlozenih 10-50 pg/L i iznosi

0,68/1000.

Tablica 22. Broj 1 stopa umrlih od karcinoma mokra¢nog mjehura u Vukovarsko-srijemskoj
zupaniji od 2000-2009. godine, po spolu i razinama izloZenosti arsenu u vodi za pice.

IZLOZENOST ARSENU MUSKI ZENSKI UKUPNO
BROJ UMRLIH 9 5 14
>50 ug/L. | IZLOZENI 6962 7429 14391
STOPA 1,29 0,67 0,97
BROJ UMRLIH 25 6 31
10-50 pg/L | IZLOZENI 23193 25018 48211
STOPA 1,07 0,23 0,64
BROJ UMRLIH 74 23 97
<10 pg/L | STANOVNISTVO 68315 73851 142166
STOPA 1,08 0,31 0,68

Pripadaju¢i rezultati logisticke regresije prikazani su u Tablici 23. Omjer Sansi je nizi
od 1 za zene i ukupno oba spola izlozene koncentraciji arsena 10-50 pg/L, dok za muskarce
iste skupine izloZenosti iznosi 1. U kategoriji izlozenih >50ug/L omjer Sansi je veéi od 1 1
iznosi 1,19 za muskarce i 2,16 za zene, te 1,22 za ukupno oba spola. U kategoriji svih
izloZenih iznad 10 pg/L omjer Sansi iznosi 1,04 za muskarce, 1,09 za zene 1 1,05 za ukupno

oba spola. Statisti¢ku znacajnost omjer Sansi ne dosize niti u jednoj kategoriji.

U tablici 24. prikazani su broj i stopa umrlih od karcinoma mokra¢nog mjehura u
Zupaniji Osjecko-baranjskoj i Vukovarsko-srijemskoj u periodu od 2000.-2009. godine po
spolu 1 razinama izlozenosti arsenu u vodi za pice. Stope su u muskaraca viSe nego u Zena
(1,02, 1,16 1 1,30 muski u odnosu na 0,27, 0,46 1 0,46), a gradijent rasta stope s dozom
izloZenosti je prisutan, te je stopa najvisa u skupini s ve¢om izloZenosti i iznosi 0,87/1000 za
oba spola, a u skupini izloZzenih nizoj dozi za oba spola iznosi 0,79/1000, dok u skupini

neizlozenih stopa iznosi 0,63/1000.
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Tablica 23. Rezultati logisticke regresije za smrtnost od karcinoma mokra¢nog mjehura u
Vukovarsko-srijemskoj Zupaniji, po spolu i razinama izloZenosti.

IzloZenost Spol OR 95% CI (OR)
Muskarci 1,19 0,6 2,39
>50 Zene 2,16 0,82 5,69
Ukupno 1,43 0,81 2,5
Muskarci 1 0,62 1,57
10-50 Zene 0,77 0,31 1,89
Ukupno 0,94 0,62 1,41
Muskarci 1,04 0,69 1,56
>10 Zene 1,09 0,53 2,23
Ukupno 1,05 0,74 1,50

Tablica 24. Broj i stopa umrlih od karcinoma mokra¢nog mjehura u Osjecko-baranjskoj 1
Vukovarsko-srijemskoj Zupaniji od 2000.-2009. godine, po spolu i razinama izloZenosti

arsenu u vodi za pice.

[ZLOZENOST ARSENU MUSKI ZENSKI UKUPNO
BROJ UMRLIH 16 6 22
>50 ug/L | IZLOZENI 12256 13027 25283
STOPA 1,30 0,46 0,87
BROJ UMRLIH 107 48 155
10-50 pg/L | IZLOZENI 92076 102715 194791
STOPA 1,16 0,46 0,79
BROJ UMRLIH 156 45 201
<10 ug/L | NEIZLOZENI 152815 162385 315200
STOPA 1,02 0,27 0,63

Pripadajuéi rezultati logisticke regresije prikazani su u Tablici 25. Omjer Sansi je nizi
od 1 samo u kategoriji Zena izlozenih >50 ug/L. U svim ostalim kategorijama omjer $ansi je
veci od 1, a statisticku znaCajnost dosize za 3 kategorije, 1 to za zene u skupini izlozenosti 10-
50 pg/L gdje iznosi 1,95 (95% CI 1,29-2,94), te u istoj kategorji izloZenosti ukupno za oba
spola gdje iznosi 1,27 (95% CI 1,02—1,58), te takoder za Zene u skupini svih izloZenih,
odnosno izlozenih koncentracijama arsena visim od 10 pg/L gdje iznosi 1,65 (95% CI 1,11-

2,46).
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Tablica 25. Rezultati logisticke regresije za smrtnost od karcinoma mokra¢nog mjehura u
Osjecko-baranjskoj i Vukovarsko-srijemskoj Zupaniji, po spolu i razinama izloZenosti.

IzloZenost Spol OR 95% CI (OR)
Muskarci 1,07 0,73 1,57
>50 Zene 0,83 0,37 1,83
Ukupno 1,03 0,73 1,46
Muskarci 1,09 0,83 1,41
10-50 Zene 1,95% 1,29 2,94
Ukupno 1,27* 1,02 1,58
Muskarci 1,09 0,86 1,39
>10 Zene 1,65% 1,11 2,46
Ukupno 1,20 0,98 1,48

*statisticki znac¢ajno na razini 5%

0,8 - m Muskarci

E Zene

stopa %o

0,6 -

<10 pg/L 10-50 pg/L =50 pg/L

Slika 3. Grafi¢ki prikaz stopa mortaliteta od karcinoma mokra¢nog mjehura u Zupanijama
Osjecko-baranjskoj i Vukovarsko-srijemskoj za period 2000-2009. godine po spolu i razinama
izlozenosti arsenu.

Odnos izmedu stopa mortaliteta od karcinoma mokra¢nog mjehura izmedu muskaraca
1 Zena, te jasno uocljiv trend rasta stopa mortaliteta s rastom doze izlozenosti arsenu u vodi za

pice prikazuje Slika 3.

4.5. Pojavnost karcinoma pluca

Tablica 26. prikazuje broj i stope oboljelih od karcinoma bronha i plu¢a u Osjecko-
baranjskoj zupaniji u periodu od 1999.- 2008. godine po spolu, po dobnim skupinama, te po
kategorijama izlozenosti arsenu u vodi za pice. Stope su nize u mladim dobnim skupinama,
niZe su u Zena nego u muskaraca, prosje¢ne stope za muskarce 1 zene ukupno za sve Cetiri

dobne skupine iznose za neizlozene 16,0, za skupinu izlozenih 10-50 ug/L 16,1, a za najvise
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izlozene (>50 pg/L) prosjek iznosi 15,4, te nije prisutan gradijent rasta stopa s dozom
1zloZenosti.

Pripadajuce rezultate logisticke regresije, odnosno omjere Sansi za rak bronha i plu¢a u
Osjecko-baranjskoj Zupaniji, prema spolu i dobnim skupinama za izlozenost arsenu u vodi za
pice iznad 50 pg/L prikazuje Tablica 27. U vecem dijelu kategorija omjer $ansi je manji od 1.
Za kategoriju muSkarca u dobnoj skupini 60-69 omjer Sansi je ve¢i od 1 1 iznosi 1,10, te u
istoj dobnoj skupini ukupno za oba spola iznosi 1,10. U kategoriji muskaraca i ukupno oba
spola za dobnu skupinu 70-79 godina omjer Sansi je 1,75 za muskarce i 1,49 za ukupno oba
spola,, te za muskarce te dobne skupine dosize razinu statisticke znacajnosti (1,75 / 95% CI
1,09-2,78).

Tablica 28. prikazuje rezultate logisticke regresije, odnosno omjere Sansi za rak
bronha i plu¢a u Osjecko-baranjskoj Zupaniji, prema spolu i dobnim skupinama za izloZenost
arsenu u vodi za pice od 10-50 pg/L. Omjeri Sansi manji su od 1 za muskarce dobnih skupina
60-69 godina i 70-79 godina, te u istim tim dobnim skupinama za ukupno oba spola. U
ostalim kategorijama omjeri Sansi su nesto ve¢i od 1 do najviSeg za Zzene u dobnoj skupini 60-
69 godina gdje iznosi 1,44. Niti za jednu kategoriju omjer Sansi ne dostize razinu statisticke

znacajnosti.
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Tablica 26. Broj i stopa novooboljelih od karcinoma bronha i plu¢a u zupaniji Osjecko-
baranjskoj 1999.-2008. godine, po spolu, dobi i razinama izloZenosti arsenu.

Dobna grupa

IzloZenost Spol 0-59 60-69 70-79 80+
Novooboljeli 12 24 21 0
Muskarci | Izlozeni 4470 557 206 35
Stopa/1000 2,7 43,1 101,9 0,0
Novooboljeli 2 2 1 0
>50 Zene Izlozeni 4443 676 359 98
Stopa/1000 0,5 3,0 2,8 0,0
Novooboljeli 14 26 22 0
Ukupno 1zloZeni 8913 1233 565 133
Stopa/1000 t. 1,6 21,1 38,9 0,0
Novooboljeli 240 246 209 36
Muskarci I1zlozeni 56851 7498 3749 687
Stopa/1000 4,2 32,8 55,7 52,4
Novooboljeli 53 59 61 15
10-50 Zene Izlozeni 58725 9827 7077 1914
Stopa/1000 0,9 6,0 8,6 7,8
Novooboljeli 293 305 270 51
Ukupno 1zlozeni 115576 17325 10826 2601
Stopa/1000 2,5 17,6 24,9 19,6
Novooboljeli 269 329 281 36
Muskarci | Populacija 70430 8397 4601 809
Stopa/1000 3,8 39,2 61,1 44,5
Novooboljeli 54 47 70 15
<10 Zene Populacija 66066 11250 8645 2267
Stopa/1000 0,8 4,2 8,1 6,6
Novooboljeli 323 376 351 51
Ukupno Populacija 136496 19647 13246 3076
Stopa/1000 2,4 19,1 26,5 16,6
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Tablica 27. Rezultati logisticke regresije za karcinom bronha i plu¢a u Osjecko-baranjskoj
Zupaniji za skupinu izloZenih koncentracijama arsena >50 pg/L, prema spolu i dobi.

Dobna grupa Spol OR 95% CI (OR)

0-59 Muskarci 0,70 0,39 1,25
Zene 0,55 0,13 2,26
Ukupno 0,66 0,39 1,13
60-69 Muskarci 1,10 0,72 1,69
Zene 0,71 0,17 2,92
Ukupno 1,10 0,74 1,65
70-79 Muskarci 1,75% 1,09 2,78
Zene 0,34 0,05 2,47
Ukupno 1,49 0,96 2,31

Muskarci 0,00 / /

80+ Zene 0,00 / /

Ukupno 0,00 / /

*statisticki znacajno na razini 5%

Tablica 28. Rezultati logisticke regresije za karcinom bronha i plu¢a u Osjecko-baranjskoj
Zupaniji za skupinu izloZenih koncentracijama arsena 10-50 pg/L, prema spolu i dobi.

Dobna grupa Spol OR 95% CI (OR)

0-59 Muskarci 1,11 0,93 1,32
Zene 1,10 0,76 1,61

Ukupno 1,07 0,91 1,26

60-69 Muskarci 0,83 0,70 0,98
Zene 1,44 0,98 2,11

Ukupno 0,92 0,79 1,07

70-79 Muskarci 0,91 0,75 1,09
Zene 1,07 0,75 1,50

Ukupno 0,94 0,80 1,10

Muskarci 1,19 0,74 1,91

80+ Zene 1,19 0,58 2,43
Ukupno 1,19 0,80 1,76

Tablica 29. prikazuje broj i stope novooboljelih od karcinoma bronha i pluca u
Vukovarsko-srijemskoj zupaniji u periodu od 1999.- 2008. godine po spolu, po dobnim
skupinama, te po kategorijama izloZenosti arsenu u vodi za pice. Stope su nize u mladim
dobnim skupinama, niZe su u Zena nego u muskaraca, a prosjene stope za muskarce i zene
ukupno za sve Cetiri dobne skupine iznose za neizlozene 18,1, za skupinu izlozenih 10-50
pg/L 22,0, a za najviSe izlozene (>50 pg/L) prosjek iznosi 17,1 te je gradijent rasta stopa s
dozom izlozenosti prisutan samo djelomicno, izmedu neizlozenih i izloZzenih 10-50 pg/L, dok
je u skupini izloZzenoj najvisSim koncentracijama arsena u vodi za pie stopa najniza i iznosi

17/1.
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Tablica 29. Broj i stopa novooboljelih od karcinoma bronha i plu¢a u Zupaniji Vukovarsko-
srijemskoj 1999.-2008. godine, po spolu, dobi 1 razinama izloZenosti arsenu.

Dobna grupa

IzloZenost pg/l Spol 0-59 60-69 70-79 80+
Novooboljeli 28 25 31 2
Muskarci | [z]ozeni 5806 701 382 60
Stopa/1000 4,8 35,7 81,2 33,3
Novooboljeli 3 4 1 3
>50 Zene Izlozeni 5505 955 752 188
Stopa/1000 0,5 42 1,3 16,0
Novooboljeli 31 29 32 5
Ukupno Izlozeni 11311 1656 1134 248
Stopa/1000 2,7 17,5 28,2 20,2
Novooboljeli 65 100 87 15
Muskarci | 1z]ozeni 19610 2184 1118 209
Stopa/1000 3.3 45,8 77,8 71,8
Novooboljeli 23 15 29 5
10-50 Zene IzloZeni 19528 2832 2015 555
Stopa/1000 12 53 14,4 9,0
Novooboljeli 88 115 116 20
Ukupno Izlozeni 39138 5016 3133 764
Stopa/1000 2,2 22,9 37,0 26,2
Novooboljeli 202 263 224 40
Muskarci | populacija 56525 7302 3568 599
Stopa/1000 st. 3,6 36,0 62,8 66,8
Novooboljeli 41 52 41 18
<10 Zene Populacija 55474 9584 6678 | 1665
Stopa/1000 0,7 54 6,1 10,8
Novooboljeli 243 315 265 58
Ukupno Populacija 111999 16886 10246 2264
Stopa/1000 22 18,7 25,9 25,6

Omjere Sansi za rak bronha 1 plu¢a u Vukovarsko-srijemskoj zupaniji, prema spolu i

dobnim skupinama za izloZenost arsenu u vodi za pice iznad 50 pg/L prikazuje Tablica 30. U

vecem dijelu kategorija omjer Sansi je manji od 1. Za muskarce je omjer Sansi ve¢i od 1 u

dobnim skupinama 0-59 gdje iznosi 1,35 1 70-79 gdje iznosi 1,32. Za zenski spol je omjer

Sansi visi od 1 samo za dobnu skupinu 80+ 1 iznosi 1,48. Za ukupno oba spola omjer Sansi je
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veéi od 1 u dobnoj skupini 0-59 gdje iznosi 1,26, te u dobnoj skupini 70-79, gdje iznosi 1,09.
Niti za jednu kategoriju omjer Sansi ne dosize statisticku znacajnost.

Tablica 31. prikazuje rezultate logisticke regresije odnosno omjere Sansi za rak bronha
1 plu¢a u Vukovarsko-srijemskoj Zupaniji, prema spolu i dobnim skupinama za izloZenost
arsenu u vodi za pice od 10-50 pg/L. Omjeri Sansi su manji od 1 za muskarce dobne skupine
0-59 godina, te za zenski spol u dobnim skupinama 60-69 godina i 80+ godina. U ostalim
kategorijama omjeri Sansi su neSto ve¢i od 1 do najviSeg za Zene u dobnoj skupini 70-79
godina gdje iznosi 2,36. Statisticku znacajnost omjer Sansi dosiZze za tri kategorije, za
muskarce u dobnoj skupini 60-69, gdje iznosi 1,28 (95% CI 1,01-1,63), u zena dobne skupine
70-79, gdje iznosi 2,36 (95% CI 1,47-3,81), te u muskaraca dobne skupine 80+, gdje iznosi
1,08 (95% CI 0,58-2,00).

Tablica 30. Rezultati logisticke regresije za karcinom bronha i plu¢a u Vukovarsko-
srijemskoj Zupaniji za skupinu izloZenih koncentracijama arsena >50 pg/L, prema spolu i
dobi.

Dobna skupina Spol OR 95% CI (OR)

0-59 Muskarci 1,35 0,91 2,01
Zene 0,74 0,23 2,38

Ukupno 1,26 0,87 1,84

60-69 Muskarci 0,99 0,65 1,50
Zene 0,77 0,28 2,14

Ukupno 0,94 0,64 1,38

70-79 Muskarci 1,32 0,89 1,95
Zene 0,22 0,03 1,57

Ukupno 1,09 0,75 1,59

Musgkarci 0,48 0,11 2,05

80+ Zene 1,48 0,43 5,08
Ukupno 0,78 0,31 1,97

Tablica 31. Rezultati logisticke regresije za karcinom bronha i pluéa u Vukovarsko-
srijemskoj zupaniji za skupinu izlozenih koncentracijama arsena 10-50 pg/L, prema spolu i
dobi.

Dobna skupina Spol OR 95% CI (OR)

0-59 Muskarci 0,93 0,70 1,23
Zene 1,59 0,96 2,66

Ukupno 1,04 0,81 1,32

60-69 Muskarci 1,28%* 1,01 1,63
Zene 0,98 0,55 1,74

Ukupno 1,23 0,99 1,53

70-79 Muskarci 1,26 0,97 1,63
Zene 2,36* 1,47 3,81

Ukupno 1,45 1,16 1,81

Muskarci 1,08%* 0,58 2,00

80+ Zene 0,83 0,31 2,25
Ukupno 1,02 0,61 1,71
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Tablica 32. prikazuje broj i stope oboljelih od karcinoma bronha i plu¢a u Osjecko-
baranjskoj i Vukovarsko-srijemskoj Zupaniji u periodu od 1999.- 2008. godine po spolu, po
dobnim skupinama, te po kategorijama izlozenosti arsenu u vodi za pic¢e. Stope su niZze u
mladim dobnim skupinama, nize su u Zena nego u muskaraca, a prosjecne stope za muskarce i
zene ukupno za sve Cetiri dobne skupine iznose za neizlozene 16,9, za skupinu izloZenih 10-
50 ng/L 17,5, a za najviSe izlozene (>50 pg/L) prosjek iznosi 16,5 te je vrlo blagi gradijent
rasta stopa s dozom izloZenosti prisutan samo djelomic¢no, izmedu neizloZenih i izlozenih 10-
50 pg/L, dok je u skupini izloZenoj najviS§im koncentracijama arsena u vodi za pice stopa

najniza i iznosi 16,5.
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Tablica 32. Broj i stopa novooboljelih od karcinoma bronha i plu¢a u zupaniji Osjecko-
baranjskoj 1 Vukovarsko-srijemskoj 1999.-2008. godine, po spolu, dobi i razinama izloZenosti

arsenu.
Dobna grupa
IzloZenost Spol 0-59 60-69 70-79 80+
Novooboljeli 40 49 52 2
Muskarci | populacija 10276 1258 588 95
Stopa/1000 st. 3,9 39,0 88,4 21,1
Novooboljeli 5 6 2 3
>50 Zene Populacija 9948 1631 1111 286
Stopa/1000 st. 0,5 3,7 1,8 10,5
Novooboljeli 45 55 54 5
Ukupno Populacija 20224 2889 1699 381
Stopa/1000 st. 2,2 19,0 31,8 13,1
Novooboljeli 305 346 296 51
Muskarci | populacija 76461 9682 4867 896
Stopa/1000 st. 4,0 35,7 60,8 56,9
Novooboljeli 76 74 90 20
10-50 Zene Populacija 78253 12659 9092 2469
Stopa/1000 st. 1,0 5.8 9,9 8,1
Novooboljeli 381 420 386 71
Ukupno Populacija 154714 22341 13959 3365
Stopa/1000 st. 2,5 18,8 27,7 21,1
Novooboljeli 471 592 505 76
Muskarci | populacija 126955 15699 8169 1408
Stopa/1000 st. 3,7 37,7 61,8 54,0
Novooboljeli 95 99 111 33
<10 Zene Populacija 121540 20834 15323 3932
Stopa/1000 st. 0,8 4.8 72 8,4
Novooboljeli 566 691 616 109
Ukupno Populacija 248495 36533 23492 5340
Stopa/1000 st. 2,3 18,9 26,2 20,4
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Tablica 33. Rezultati logisticke regresije za karcinom bronha i plu¢a u Osjecko-baranjskoj i
Vukovarsko-srijemskoj Zupaniji za skupinu izlozenih koncentracijama arsena >50 ng/L,
prema spolu i dobi.

Dobna grupa Spol OR 95% CI (OR)

0-59 Muskarci 1,05 0,76 1,45
Zene 0,64 0,26 1,58

Ukupno 0,98 0,72 1,32

60-69 Muskarci 1,03 0,77 1,39
Zene 0,77 0,34 1,77

Ukupno 1,01 0,76 1,33

70-79 Muskarci 1,47* 1,09 1,98
Zene 0,25 0,06 1,00

Ukupno 1,22 0,92 1,62

Musgkarci 0,38 0,09 1,56

80+ Zene 1,25 0,38 411
Ukupno 0,64 0,26 1,57

*statistiCki znacajno na razini 5%

Omjere Sansi za rak bronha i pluca u Osjecko-baranjskoj i Vukovarsko-srijemskoj
zupaniji zajedno, prema spolu i dobnim skupinama za izlozenost arsenu u vodi za pice iznad
50 pg/L prikazuje Tablica 33. U ve¢em dijelu kategorija omjer Sansi je manji od 1. Za Zenski
spol je omyjer Sansi veci od 1 jedino za dobnu skupinu 80+, dok je za muski spol veéi od 1 u
dobnoj skupini 0-59 i iznosi 1,05, zatim u dobnoj skupini 60-69, gdje iznosi 1,03, te u dobnoj
skupini 70-79 gdje iznosi 1,47. Za ukupno oba spola omjer Sansi je ve¢i od 1 u dobnoj skupini
60-69 1 iznosi minimalnih 1,01, te u dobnoj skupini 70-79 gdje iznosi 1,22. StatistiCka
znacajnost dosegnuta je isklju¢ivo u musSkaraca u dobnoj skupini 70-79 gdje omjer Sansi
iznosi 1,47 (9) Omjere Sansi za rak bronha i plu¢a u Osjecko-baranjskoj i Vukovarsko-
srijemskoj zupaniji zajedno, prema spolu 1 dobnim skupinama za izlozenost arsenu u vodi za
pice iznad 50 pg/L prikazuje Tablica 33. (95% CI 1,09-1,98).

Omjere Sansi za rak bronha i pluéa u Osjecko-baranjskoj i Vukovarsko-srijemskoj
zupaniji zajedno, prema spolu i dobnim skupinama za izloZenost arsenu u vodi za pice 10-50
ng/L prikazuje Tablica 34., te mozemo re¢i da je omjer Sansi manji od 1 u kategoriji
muskaraca i ukupno oba spola za dobnu skupinu 60-69, zatim za muskarce u dobnoj skupini
70-79, te za Zene u dobnoj skupini 80+. U ostalim kategorijama omjer Sansi je veéi od 1, a
najvisi je u kategoriji Zena u dobnoj skupini 70-79 gdje iznosi 1,37, te dosize statisticku

znacajnost (95% CI 1,04-1,81).
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Tablica 34. Rezultati logistiCke regresije za karcinom bronha i plu¢a u Osjecko-baranjskoj i
Vukovarsko-srijemskoj Zupaniji za skupinu izloZzenih koncentracijama arsena 10-50 pg/L,
prema spolu i dobi.

Dobna grupa Spol OR 95% CI (OR)

0-59 Muskarci 1,08 0,93 1,24
Zene 1,24 0,92 1,68

Ukupno 1,08 0,95 1,23

60-69 Muskarci 0,95 0,83 1,08
Zene 1,23 0,91 1,67

Ukupno 0,99 0,38 1,12

70-79 Muskarci 0,98 0,85 1,14
Zene 1,37* 1,04 1,81

Ukupno 1,06 0,93 1,20

Musgkarci 1,06 0,73 1,52

80+ Zene 0,96 0,55 1,69
Ukupno 1,03 0,76 1,40

*statistiCki znacajno na razini 5%

Tablica 35. prikazuje omjere Sansi za rak bronha i plu¢a u Osjecko-baranjskoj i
Vukovarsko-srijemskoj zupaniji zajedno, prema spolu i dobnim skupinama za izlozenost
arsenu u vodi za pic¢e >10 pg/L, dakle za obje skupine izloZenih. Omjer Sansi je nizi od 1 za
kategoriju musSkaraca u dobnoj skupini 60-69, te za musSkarce, Zene i ukupno oba spola u
dobnoj skupini 80+. U ostalim kategorijama omjer Sansi minimalno je vec¢i od 1, a najvisi je
za zene u dobnoj skupini 70-79 gdje iznosi 1,25. Niti za jednu kategoriju omjer Sansi ne

dosize statisti¢ku znacajnost.

Tablica 35. Rezultati logistiCke regresije za karcinom bronha i plu¢a u Osjecko-baranjskoj i
Vukovarsko-srijemskoj Zupaniji za skupinu izlozenih koncentracijama arsena >10 pg/L,
prema spolu i1 dobi.

Dobna grupa Spol OR 95% CI (OR)

0-59 Muskarci 1,07 0,93 1,23
Zene 1,18 0,87 1,58

Ukupno 1,07 0,94 1,21

60-69 Muskarci 0,96 0,84 1,09
Zene 1,18 0,88 1,58

Ukupno 1,00 0,88 1,12

70-79 Muskarci 1,03 0,90 1,19
Zene 1,25 0,94 1,65

Ukupno 1,07 0,95 1,22

Muskarci 0,99 0,69 1,42

80+ Zene 0,99 0,58 1,70
Ukupno 0,99 0,74 1,34
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Slika 4. Stope novooboljelih/1000 od karcinoma bronha i pluéa u Zupanijama Osjecko-
baranjskoj i Vukovarsko-srijemskoj 1999.-2008. godine, po spolu, dobi i razinama izloZenosti
arsenu u vodi za pice.

Graficki prikaz stopa oboljelih od karcinoma bronha i plu¢a za Zupanije Osjecko-
baranjsku i Vukovarsko-srijemsku za desetgodisnji period od 1999. do 2008. godine, po spolu
i razinama izlozenosti prikazuje Slika 4. Stope su nize u mladim dobnim skupinama, te su
takoder nize u zena nego u muskaraca. Stope pokazuju blagi trend rasta skupa s razinama
izloZenosti koji medutim nije konzistentan, te se za neke kategorije biljezi 1 znacajan pad

stopa u vi$im razinama izloZenosti arsenu.

4.6. Reproduktivna toksi¢nost arsena

Istrazivan je utjecaj arsena u vodi za pi¢e na pojavnost nepovoljnih ishoda trudnoda;
mrtvorodenja i spontanih pobacaja. Tablica 36. prikazuje broj mrtvorodenih, broj ukupno
rodenih, te stopu-broj mrtvorodenih na 1000 rodenih, po Zupanijama i po kategorijama

izloZenosti arsenu u vodi za pice za period 2001.-2009.
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Tablica 36. Broj i stopa mrtvorodenih, te broj ukupno rodenih u Zupanijama Osjecko-
baranjskoj i Vukovarsko-srijemskoj po kategorijama izloZenosti arsenu u vodi za pice.

Y . . . Ukupno Mrtvorodenih /
Zupanija Arsen u vodi ug/L Mrtvorodenih roderr)lih 1000 rodenih

>50 5 892 5,6
- . 10-50 58 11450 5,1
Osjecko-baranjska <10 69 14288 4.8
ukupno 132 26630 5,0
>50 4 1255 3,2
. 10-50 33 5038 6,6
Vukovarsko-srijemska =10 46 11025 42
ukupno 83 17318 4,8
>50 9 2147 4,2
Obje zupanije 1050 ! s =
<10 115 25313 4,5
ukupno 215 43948 4,9

U Osjecko-baranjskoj zupaniji u periodu od 2001.-2009.godine bilo je ukupno 132
mrtvorodena na 26 630 ukupno rodenih, odnosno 5,0 mrtvorodenih na 1000 rodenih, a u
Vukovarsko-srijemskoj 83 mrtvorodena na 17318 ukupno rodenih, odnosno 4,8 mrtvorodenih
na 1000 rodenih. Stope mrtvorodenih rastu s rastuCom izloZzenos$¢u arsenu u Osjecko-
baranjskoj Zupaniji i iznose 4,8 za skupinu neizlozenih, 5,1 za skupinu izlozenih 10-50 pg/l, te
5,6 za skupinu izlozenih >50 pg/L. U Vukovarsko-srijemskoj Zupaniji taj rast nije
konzistentan, odnosno, u skupini izlozenih 10-50 pg/L je stopa viSa nego u skupini
neizlozenih (6,6:4,2), dakle trend rasta je prisutan, no u skupini s najviSom izlozenosti stopa
mrtvorodenja je niZza nego u skupini neizlozenih i iznosi 3,2. Takav odnos stopa prenosi se i u
situaciju kada se promatraju obje Zupanije zajedno, dakle stopa za izlozene 10-50 pg/L jest
viSa nego za skupinu neizlozenih (5,5:4,5), no najnizu stopu od 4,2 ima skupina s najviSom
izlozenosti. Odnose stopa mrtvorodenih/1000 ukupno rodenih po Zupanijama i kategorijama
izloZzenosti graficki prikazuje Slika 5. Uocljiv je trend rasta stopa s razinama izloZenosti
arsenu za Osjecko-baranjsku Zupaniju, dok za Vukovarsko-srijemsku i ukupno obje Zupanije,
prisutan trend rasta naruSava smanjenje stope za kategoriju izloZenih najviSim

koncentracijama.
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Slika 5. Graficki prikaz stopa mrtvorodenih/ 1000 rodenih po Zupanijama i kategorijama
izlozenosti arsenu u vodi za pice.

Pripadajuce rezultate logisticke regresije prikazuje Tablica 37. Omjeri Sansi su manji
od 1 za skupinu izlozenih koncentracijama arsena iznad 50 pg/L u Vukovarsko-srijemskoj
zupaniji, te u istoj skupini izlozenosti za obje Zupanije zajedno. U ostalim kategorijama omjer
Sansi je vec¢i od 1, a u skupini izloZenih koncentracijama arsena 10-50 pug/L u Vukovarsko-

srijemskoj Zupaniji dosiZe statisticku znacajnost i iznosi 1,57 (95% CI 1,01-2,46).

Tablica 37. Rezultati logisti¢ke regresije za mrtvorodenje u Zupanijama Osje¢ko-baranjskoj i
Vukovarsko-srijemskoj po razinama izlozenosti arsenu u vodi za pice.

Zupanija V‘;rifilg‘/i OR 95% CI (OR)
Osjecko- >50 1,16 0,47 2,89
baranjska 10-50 1,05 0,74 1,49
Vukovarsko- >50 0,76 0,27 2,12
srijemska 10-50 1,57 1,01 2,46
Obje Zupanije >50 0,92 0,47 1,82
10-50 1,22 0,92 1,60

E3 T oo - - - .
statisticki zna¢ajno na razini 5%

U Tablici 38. prikazan je broj mrtvorodenih, broj ukupno rodenih, te stopa - broj
mrtvorodenih na 1000 rodenih, po Zupanijama za kategoriju ukupno izloZenih arsenu u vodi
za pice (>10 pg/l), te kategoriju neizlozenih arsenu (<10 pg/l) 2001.-2009. godine. Stope
mrtvorodenih su u sva tri slucaja, za Osjecko-baranjsku zupaniju (5,1:4,8), za Vukovarsko-
srijemsku (5,9:4,2), te za obje Zupanije ukupno (5,4:4,5) viSe u kategoriji izloZenih u odnosu

na kategoriju neizloZzenih. Omjer Sansi je za Osjecko-baranjsku zupaniju 1,06, za
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Vukovarsko-srijemsku 1,41, a za obje zupanije 1,18, te niti za jednu kategoriju ne dosize

statistiCku znacajnost.

Tablica 38. Broj i stopa mrtvorodenih, te broj ukupno rodenih u Zupanijama Osjecko-
baranjskoj 1 Vukovarsko-srijemskoj za izloZene i neizloZene arsenu u vodi za pice, te
pripadajudi rezultati logisticke regresije.

v .. . . Ukupno Mrtvorodenih N
Zupanija Arsen u vodi Mrtvorodenih rodenih /1000 rodenih OR | 95% CI (OR)
Osietk izloZeni 63 12342 5,1
ba?:rgsﬁ;l neizloz. 69 14288 438 1,06 | 0,75 | 1,49
ukupno 132 26630 5,0
Vuk K izloZeni 37 6293 59
LRovarsko- neizloz. 46 11025 42 141 | 091 | 2,18
srijemska
ukupno 83 17318 4,8
izloZeni 100 18635 5,4
Obje Zupanije neizloz. 115 25313 45 1,18 | 0,90 | 1,55
ukupno 215 43948 4,9

U Tablici 39. prikazan je broj registriranih spontanih pobacaja, broj Zivorodenih, te
stopa-broj spontanih pobacaja na 1000 rodenih, u ispitivanim Zupanijama Osjecko-baranjskoj
1 Vukovarsko-srijemskoj po kategorijama izlozenosti arsenu u vodi za pice za period 2001.-
2009. godine. Broj spontanih pobacaja je u Osjecko-baranjskoj Zupaniji u devetgodisnjem
razdoblju je bio 1197, a broj zivorodene djece 26 498, odnosno 45,2 spontana pobacaja na
1000 zivorodenih. U Vukovarsko-srijemskoj Zupaniji ukupni broj spontanih pobacaja u 9
godina je bio 771, a broj Zivorodenih 17 235, odnosno 44,7 spontanih pobacaja na 1000
zivorodenih. Ukupno u obje Zupanije je broj spontanih pobacaja bio 1968, a broj zivorodene
djece 43 733, te stopa iznosi 45,0 spontanih pobacaja na 1000 zivorodene djece. Stanovnis§tvo
ispitivanih zupanija je nadalje stratificirano po kategorijama izlozenosti arsenu u vodi za pice
te su podaci prikazani po kategorijama izlozenosti. Za svaku Zupaniju i ukupno za obje stopa
spontanih pobacaja je veca u kategoriji izlozenih 10-50 pg/L nego u kategoriji neizloZenih, te
pripadajuce stope iznose za Osjecko-baranjsku Zupaniju 47,4: 43,4, za Vukovarsko- srijemsku
48,8:43,8, te ukupno za obje zupanije 47,8:43,6. Medutim, za svaku zupaniju i za obje ukupno
stopa je niza u kategoriji izloZenoj najvis§im koncentracijama arsena >50 ug/L u odnosu na
izloZene nizim koncentracijama 10-50 pg/L, a za Vukovarsko-srijemsku i za obje ukupno je u

kategoriji izloZenoj najvi§im koncentracijama stopa niza od one u kategoriji neizloZenih.
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Tablica 39. Broj spontanih pobacaja, broj zivorodenih, te stopa - broj spontanih pobacaja na
1000 rodenih, po Zzupanijama i po kategorijama izloZenosti arsenu u vodi za pi¢e za period
2001.-2009. godine.

. Broj .
Zupanija Arsilg}‘LVOdl spont;néh Zivorodenih 1oo%p;3?£§énih
pobacaja

>50 40 887 45,1
. . 10-50 540 11392 47,4
Osjecko-baranjska =10 617 14219 43,4
ukupno 1197 26498 452
>50 46 1251 36,8
" 10-50 244 5005 48,8
Vukovarsko-srijemska 210 481 10979 43,8
ukupno 771 17235 44,7
>50 86 2138 40,2
Obje zupanije 1050 ki o o
<10 1098 25198 43,6
ukupno 1968 43733 45,0

Omjeri Sansi za spontane pobacaje u izlozenim populacijama OsjeCko-baranjske,

Vukovarsko-srijemske 1 obje zZupanije ukupno prikazuje Tablica 40. Za kategoriju izlozenih

>50 pg/L omjer Sansi je manji od 1 i iznosi 0,83, dok je u ostalim kategorijama nesto ve¢i od

1, najve¢i je u kategoriji izloZzenosti 10-50 pg/L za Vukovarsko-srijemsku Zupaniju i iznosi

1,12. Niti u jednoj kategoriji ne dosiZe statisticku znacajnost. Stope — broj spontanih pobacaja

na 1000 Zivorodenih po Zupanijama i kategorijama izlozenosti prikazuje Slika 6. Iz grafickog

prikaza je razvidno da postoji trend rasta stopa s rastom koncentracija izloZenosti arsenu kad

je u pitanju kategorija neizlozenih i izlozenih 10-50 pg/L, koji se medutim ne nastavlja na

kategoriju izloZenosti koncentracijama arsena >50 pg/L.

Tablica 40. Rezultati logistitke regresije za spontane pobalaje u Zupanijama Osje¢ko-
baranjskoj i Vukovarsko-srijemskoj po razinama izlozenosti arsenu u vodi za pice.

Arsen u vodi

N .. 0

Zupanija /L OR 95% CI (OR)
_ . >50 1,04 0,75 1,44
Osjecko-baranjska 10-50 1.10 0.97 123
.. >50 0,83 0,61 1,13
Vukovarsko-srijemska 10-50 12 0.96 131
Obic Jupaniie >50 1,04 0,75 1,44
Je Zupany 10-50 1,10 0.97 1,23
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Slika 6. Graficki prikaz stopa spontanih pobacaja /1000 Zivorodenih po Zupanijama i
kategorijama izlozenosti arsenu u vodi za pice.

Tablica 41. Broj i stopa spontanih pobacaja, broj zivorodene djece po Zupanijama za izlozene
1 neizloZene arsenu u vodi za pice, te pripadajuci rezultati logisticke regresije.

. . Spontanih/
Zupanija Arsen }1LV0dl B}foj bacai Zivorodenih p1000 OR 95%RCI
ug spontanih pobacaja sivorodenih (OR)
izloZeni 580 12279 47,2
Osjecko-baranjska neizloz. 617 14219 434 1,10 | 0,98 | 1,23
ukupno 1197 26498 452
izloZeni 290 6256 46,4
Vukovarsko-srijemska neizloz. 481 10979 43,8 1,07 | 0,92 | 1,24
ukupno 771 17235 44,7
izloZeni 870 18535 46,9
Obje Zupanije neizloz. 1098 25198 43,6 1,09 | 0,99 | 1,19
ukupno 1968 43733 45,0

Ukoliko se podaci o broju spontanih pobacaja, broju zivorodenih i stopama spontanih

pobacaja /1000 zivorodenih po Zupanijama i ukupno za obje Zupanije prikazu za samo dvije

kategorije - izloZzeni >10 pg/L i1 neizloZeni <10 pg/L, te se time dvije kategorije izloZenih

spoje u jednu, dobije se situacija kakvu prikazuje Tablica 41. Stope su za skupinu izlozenih

viSe od stopa za skupinu neizlozenih u svakoj zupaniji i ukupno za obje Zupanije. Stope

iznose za OsjeCko-baranjsku Zzupaniju: izlozeni 47,2, neizlozeni 43,4, za Vukovarsko-

srijemsku Zupaniju 46,4:43,8, te za ukupno obje Zupanije 46,9:43,6. Pripadajuci omjeri Sansi

su sukladno tome u sve tri skupine ve¢i od 1, no ne dosizu statisticku znacajnost.
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5. RASPRAVA

5.1. Osvrt na rezultate analiza zdravstvene ispravnosti vode za pice

Od 116 analiziranih uzoraka Pravilniku o zdravstvenoj ispravnosti vode za pice (116)
nije odgovaralo 66 ili 56,8%. Udio neispravnih uzoraka se uvelike razlikuje medu razli¢itim
tipovima vodoopskrbnih objekata. NajviSe neispravnih uzoraka je medu individualnim
objektima, zatim neSto manje medu lokalnim vodovodima, a najmanje medu uzorcima iz
javnih vodoopskrbnih objekata. Individualni objekti ne podlijezu odredbama Pravilnika 1 nisu
pod zdravstvenim nadzorom, a vecina vlasnika ne provodi kontrolu niti ne koristi moguénosti
obrade. Cesto je ista takva situacija i s lokalnim vodovodima koji u velikom broju nemaju
vlasnika, niti njima upravljaju komunalna poduzeca, nego odrzavanje, kontrola i eventualna
prerada vode ovise o dogovoru korisnika. Sto se ti¢e velikih javnih vodovoda, u njih se
provodi kontrola zdravstvene ispravnosti vode sukladno odredbama Pravilnika, u pravilu
imaju vlasnika, a takoder se provode i1 postupci prerade vode, najcesce dezinfekcija. Najcesci
uzroci neispravnosti su u ovom istrazivanju mikrobioloski parametri, zatim razine arsena
iznad privremeno dopustenih 50 pg/L, te amonijak, nitriti, mutnoca, nitrati, miris i utrosak
KMnO4. Poznato je da su vode istocne Slavonije opterecene arsenom, Zeljezom i manganom
(4), a mikrobioloski parametri su posljedica mikrobioloSkog optere¢anja vode, te nepostojanja
ili nedostatne dezinfekcije. Ukupni arsen iznad granice koju preporuca WHO (106) i koja je
vaze¢i standard Europske unije - 10 pg/L utvrden je u 45 uzoraka koji pripadaju
vodoopskrbnim objektima 33 naselja ukupno, odnosno 21 naselju u Osjecko-baranjskoj
zupaniji 1 12 naselja u Vukovarsko srijemskoj Zupaniji. U uzorcima vode s koncentracijom
arsena visom od 10 pg/L specijacijom je utvrdeno da je As®* prisutan u rasponu udjela od 0,3
— 87,6%, s prosje¢nim udjelom od 30%. U 19 od 45 uzoraka As’* je bio ispod granice
detekcije od 1 pg/L, Sto je u nekim vodoopskrbnim objektima posljedica tehnologije
procis¢avanja, a u drugim posljedica dugotrajnog stajanja vode u oksidacijskim uvjetima
cjevovoda vodoopskrbne mreze.

Da je situacija s vodoopskrbom u obje ispitivane Zupanije loSija nego u ostalim
dijelovima Hrvatske govore i podaci monitoringa vode za pi¢e koji sukladno Pravilniku
planira Hrvatski zavod za javno zdravstvo, a provode Zupanijski zavodi za javno zdravstvo.
(118). Navedenim monitoringom bilo je predvideno ispitati oko 30 000 uzoraka vode, od ¢ega
je izvrSeno 36%. U Osjecko-baranjskoj zupaniji planirano je u 2009. godini pregledati 2208
uzoraka od Cega je uzeto i pregledano 826 (39%), a neispravno je bilo 334 ili 28,3% S§to je na

nivou Hrvatske tre¢i po redu najvisi udio neispravnih uzoraka, viSe ih je bilo jedino u Zupaniji
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Krapinsko-zagorskoj (59,3%) 1 Brodsko-posavskoj (37,8%). Kao glavni uzroci neispravnosti
navedeni su mikrobioloski parametri, te sadrzaj zeljeza, mangana, arsena, amonijaka i nitrita.
Za Vukovarsko srijemsku zupaniju izvjestaj ne sadrzi podatke jer se monitoring vode za pice
u toj zupaniji ne provodi. Usporedbe radi, na razini Hrvatske udio neispravnih uzoraka u
monitoringu je 13,5%, a osim u Vukovarsko-srijemskoj Zupaniji monitoring se ne provodi u
jo$ 4 zupanije. Prema podacima Hrvatskog zdravstveno-statistickog ljetopisa koji objavljuje
podatke o zdravstvenoj ispravnosti uzoraka vode za pice iz javnih vodoopskrbnih objekata
koji su uzorkovani po zahtjevu bilo kojeg narucitelja (dakle i izvan monitoringa) u Osjecko-
baranjskoj zupaniji je u 2009. godini pregledano 3513 uzoraka na kemijske parametre, a 3265
na mikrobioloSke, od ¢ega je 451 ili 12,8% bilo kemijski, a 616 ili 18,9% mikrobioloski
neispravno. U Vukovarsko-srijemskoj Zupaniji je kemijski pregledano 1205 uzoraka, od ¢ega
345 ili 28,6% nije odgovaralo kemijski, a na mikrobioloske parametre je pregledano 1235
uzoraka, od ¢ega 167 ili 13,5% nije odgovaralo. Usporedbe radi, na razini Hrvatske od 38 652
kemijski pregledana uzorka 5,63% nije odgovaralo, dok od 37 165 mikrobioloski pregledanih
uzoraka nije odgovaralo njih 6,79 % (119). Podatke o zdravstvenoj ispravnosti uzoraka vode u
ovom istrazivanju jo§ mozemo usporediti s podacima iz studije o malim vodovodima
(opskrbljuju 500-5000 stanovnika) koju je 2008. godine proveo Hrvatski zavod za javno
zdravstvo u suradnji s Hrvatskim vodama. Studija je utvrdila da od ukupno 538 lokalnih malih
vodovoda u Hrvatskoj 403 ili 74% ne odgovara odredbama Pravilnika (5).

Sto se ti¢e udjela As’" u ukupnom arsenu, ve¢ je re¢eno da se determinacija specija
arsena u vodi iz vodovodne mreZe nije do sada provodila, a provodila se specijacija u
podzemnim, odnosno sirovim vodama. Istrazivanje arsena i njegovih vrsta u podzemnim
vodama Osjecko-baranjske 1 Vukovarsko-srijemske zupanije provela je Ujevi¢ 2008. godine,
te je u ciljano uzetim uzorcima pronasla arsen u 46 od 56 uzoraka, a dominantna vrsta je bio
As’" s udjelom od 80% (113). Ispitivanjem sadrZaja arsena u privatnim zdencima Osje¢ko-
baranjske Zupanije utvrdeno je da privatni zdenci koji se zbog svoje dubine dosizu tek
holocenske vodonosnike ne sadrze arsen, Sto je takoder u skladu s rezultatima ovog
istrazivanja. Romi¢ 1 suradnici ispitivali su sadrzaj i specije arsena, te sekularni i sezonski
utjecaj na njihove razine u podzemnim vodama u zdencima koji se koriste za vodoopskrbu i u
piezometrima priljevnih podrucja u okolici Osijeka. Srednja koncentracija arsena je bila 240
ng/L, a dominantni oblik je bio As®", s udjelom od 85% u piezometrima i 93% u zdencima.
Sekularnih varijacija kroz 10 godina nije nadeno, a blage sezonske varijacije su nadene. U

ovoj studiji kao i u prethodno citiranoj utvrdeno je da su koncentracije arsena vise u dubljim
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zdencima, odnosno u dubljim slojevima koji dosizu naslage pleistocenskih vodonosnika
(112).
Prostorni raspored vodoopskrbnih objekata s poviSenim razinama arsena u vodi

prikazuju slike 7 1 8.

B Javni vodovod <10 pg/L O Javni vodovod 10-50 pg/L B Javnivodovod >50 pg/L
@ Lokalni vodovod <10 pg/L o Lokalnivodovod 10-50 pg/L @ Lokalni vodovod >50 pg/L
A Zdenac <10 pg/L A Zdenac 10-50 pg/L A Zdenac >50 pg/L

Slika 7. Prostorni raspored ispitanih vodoopskrbnih objekata u Osjecko-baranjskoj Zupaniji
po tipu i po kategorijama koncentracije arsena u vodi.

Polozaj vodoopskrbnih objekata s poviSenim koncentracijama arsena u suglasju je s
nalazom iz prethodno citirane studije da postoji povezanost pojavnosti arsena u
vodonosnicima Isto¢ne Hrvatske s fluvijalnim donosom materijala iz podrucja Alpa u
Dravsku depresiju 1 bosanskih planina u Savsku depresiju tijekom srednjeg i gornjeg

pleistocena, te da se povecane koncentracije arsena nalaze i u vodonosnicima unutra$njih

73



dijelova Savske depresije, a nize koncentracija arsena nalaze se na Pakovacko-vinkovackom i

u Vukovarskom ravnjaku, kao i u podrucju oko rijeke Save.

m Javni vodovod <10 pg/L O Javni vodovod 10-50 pg/L m Javnivodovod >50 pg/L
@ Lokalni vodovod <10 pg/L o Lokalnivodovod 10-50 yg/L @ Lokalnivodovod >50 pg/L
A Zdenac <10 pg/L A Zdenac 10-50 pg/L A Zdenac >50 pg/L

Slika 8. Prostorni raspored ispitanih vodoopskrbnih objekata Vukovarsko-srijemske Zupanije
po tipu vodoopskrbnog objekta i po kategorijama koncentracije arsena u vodi.

5.2. Osvrt na izracun izloZene populacije

Sukladno rezultatima analiza arsena u vodi za pice, te sukladno korekcijama za one
vodoopskrbne objekte koji su zadnjih nekoliko godina smanjili koncentracije arsena u vodi
priklju¢ivanjem na regionalne vodovode, vodoopskrbni objekti, pripadaju¢a naselja i
stanovnici su stratificirani u skupinu neizloZenih u ¢ijoj vodi za pice je koncentracija arsena
niza od 10 pg/L, te skupinu izloZzenih >10 pg/L. Na taj na¢in ukupno 535 274 stanovnika obje
Zupanije je podijeljeno u izloZzene s udjelom od 41,1% ili 220074 stanovnika u obje Zupanije

1 neizlozene s udjelom od 58,9 ili 315 200 stanovnika. U Osjecko—baranjskoj zupaniji udio
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izlozenih je nesto veci 47,6 % (157 472), a u Vukovarsko-srijemskoj je izlozenih 62 602 ili
30,5%.

Nadalje je stanovnistvo koje je izloZzeno koncentracijama arsena u vodi za pice iznad
koncentracije 10 pg/L, $to je preporucena maksimalna vrijednost Svjetske zdravstvene
organizacije 1 vazeéi standard Europske unije, dodatno stratificirano u dvije skupine
izlozenosti: izlozeni 10-50 pg/L 1 izlozeni >50 pg/L. U skupini izloZzenosti 10-50 ug/l ukupno
je 194 791 stanovnik ili 36,3% ukupnog stanovnistva obje Zupanije. U Osjecko-baranjskoj
zupaniji je udio izloZenih nesto visi 44% (146 580), a u Vukovarsko-srijemskoj nizi 23,5%
(48 211). Najmanje brojna je skupina izlozenih koncentracijama visim od 50 ug/L u kojoj ima
4,7% ukupnog stanovniStva obje zupanije (25 283), dok je udio pripadnika toj skupini u
Osjecko-baranjskoj Zupaniji 3,2% (10 892), a u Vukovarsko-srijemskoj 7,0% (14 391).

S pozicije javnog zdravstva, dakako, radi se o velikom broju izlozenog stanovnistva,
no broj izlozenih u pojedinim dijelovima svijeta je 1 daleko veci, a prekomjerna izloZenost
ljudi zbog pretjeranog sadrzaja arsena u vodi za pi¢e determinirana je u mnogim zemljama
svijeta. Cini se da je broj izloZenih najve¢i u Banglade$u i zapadnom Bengalu, gdje se
procjenjuje da 25 milijuna stanovnika BangladeSa (oko 20% ukupne populacije) u 2000
naselja pije vodu s sadrzajem arsena ve¢im od 50 pg/L, dok je broj ljudi u zapadnom Bengalu
izlozen istim takvim koncentracijama 6 milijuna (oko 8% ukupne populacije). U Tajvanu u
Kini, oko 140 000 ljudi zivi u podru¢ju endemi¢nom za kroni¢no trovanje arsenom, i bolest
crnih stopala, a koncentracije arsena u vodi se kre¢u 400-600 pg/L. Druga podrucja
prekomjerne izloZenosti arsenu su Antofagasta u Cileu, Juzna Amerika, gdje je 130 000
stanovnika bilo izlozeno visokim koncentracijama arsena od 800 pg/L iz voda rijeke
Tokance, zatim Argentina, pokrajina Cordoba gdje oko 10 000 stanovnika Zivi u endemi¢nom
podrucju u kojem su koncentracije arsena u vodi za pice viSe od 100 pug/L, a krecu se 1 do
2000 pg/L . Ostala podruc¢ja Svijeta s manjim brojem izlozenih su Kina, sjeverni Meksiko,
Nepal, Tajland, Vijetnam, Gana, Japan, Australija, dijelovi SAD-a; Kalifornija, Nevada,
Aljaska, Michigan, Novi Meksiko 1 Utah, a u Europi Finska, Madarska, Rumunjska,
Spanjolska, Svicarska, Ujedinjeno kraljevstvo (104).

U nama blizim zemljama poput Rumunjske procijenjeno je da u pokrajini
Transilvanija (sjeverozadni dio) 36 000 ljudi koristi vodu za pi¢e s koncentracijama arsena
visim od standarda Europske unije od 10-50 pg/L, a 14 000 stanovnika vodu s >50 pg/L
arsena. U Madarskoj je studiji koja je istraZivala vezu izmedu arsena i nepovoljnih ishoda
trudnoce, populacija izlozenih viSim koncentracijama od 100 pg/L na podrudju juzne

Madarske, brojila 25 648 stanovnika (92).
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Klju¢ni potencijalni problem u ovom istrazivanju bi mogla predstavljati situacija, da
ljudi ne koriste (ne konzumiraju) vodu temeljem c¢ije koncentracije arsena je izvrSena podjela
ispitanika u skupine izlozenosti. No, u prilog suprotnome, odnosno u prilog tome da
stanovnici Istocne Hrvatske najve¢im dijelom koriste vodu za pice iz vodoopskrbnih objekata
govori anketa koja je provedena na 391 stanovniku (204 muska i 187 zena prosjecne dobi 48
godina) podru¢ja Istoéne Hrvatske u naseljima Naice, Purdenovac, Cepin, Osijek,
Vladislavci 1 Dalj. Obzirom na podrijetlo vode koju koriste za pi¢e 104 ispitanika (26,6%) je
navelo da konzumira samo vodu iz javnog vodovoda koji opskrbljuje vlastito naselje i
domacinstvo. Isti broj, 104 ispitanika (26,6%) je navelo da koristi iskljucivo vodu iz lokalnog
vodovoda koji postoji u naseljima njihovog boravista, dok je njih 67 (17,%) navelo da koristi
vodu iz zdenca. Dakle, ukupno je 275 ispitanika, Sto je 70%, navelo da koristi isklju¢ivo vodu
iz dostupnih izvora u naselju gdje zive. KoriStenje iskljucivo kupovne vode (mineralne,
izvorske i stolne vode) i za pi¢e i u domacinstvu navelo je 18 ispitanika ili 4,6%. Kombinacije
dvije ili vise prethodno navedenih moguénosti koristenja vode, dakle kombinacije kupovne,
vodovodne 1 bunarske vode, kao izvora vode za pice i kuhanje, navelo je 98 ispitanika ili
25,1% (120).

Zakljuéno, ovo istrazivanje nema pretenzije da precizno odredi doze izloZenosti
ispitanika, $to bi uostalom bilo nemoguce izvrsiti za pola milijuna stanovnika, ali je temeljem
dostupnih informacija o navikama stanovnika da piju 1 u domacinstvu koriste vodu iz u
naselju dostupnih vodoopskrbnih objekata, te temeljem prikupljenih informacija o arsenu u
vodama isto¢ne Slavonije i mjerenja provedenih u 2011. godini stvorena dobra osnova za
kategorizaciju i stratifikaciju ispitanika u skupine izlozenosti, kao osnove za istrazivanja

razlika u pobolu 1 smrtnosti za bolesti koje potencijalno uzrokuje arsen.

5.3. Osvrt na rezultate incidencije i smrtnosti od karcinoma mokra¢nog mjehura

Karcinom mokraé¢nog mjehura je heterogena bolest razli¢itih uzroka. Zanimljivo je da
je to bio prvi karcinom povezivan s industrijalizacijom, odnosno s izloZenosti radnika na
radnom mjestu anilinskim bojama odnosno naftilaminu jo$ 1895. godine. Incidencija
karcinoma mokra¢nog mjehura u svijetu raste, a u 90% slucajeva radi se o karcinomu
prijelaznih stanica koji moze biti uzrokovan anorganskim arsenom iz vode za pice. Drugi po
redu je karcinom plocastih stanica koji je Cesto uzrokovan opetovanim infekcijama
mokraénog mjehura poglavito zbog kateterizacije, a u tropskim krajevima kao posljedica

infestacije parazitom Shistosoma hematobium. Karcinom mokra¢nog mjehura je ¢e$¢i u
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muskaraca nego u Zena. Etioloski se dakle povezuje s razli¢itim uzrocima kao $to su
kemikalije (naftilamin, ortotoluidin, benzidinske azoboje), puSenjem, upotrebom nekih
lijekova (klornafazin, fenacetin, ciklofosfamid,), upotrebom umjetnih sladila (saharin i
ciklamat), infekcijama mokraénog mjehura (naroCito infekcija Shistosomom hematobium),
kamencima, izloZzenoS¢u ionizirajuéem zracenju, izlozenoS¢u arsenu 1 endemskom
nefropatijom (121).

U Hrvatskoj je karcinom mokraé¢nog mjehura 5. po redu medu najces¢im sijelima raka
kod muskaraca, a u zena je daleko rjedi, te je omjer incidencije izmedu muskaraca i Zena vise
od 3:1 (122). Stope incidencije za karcinom mokra¢nog mjehura u ispitivanim Zupanijama su

nesto malo nize od prosjeka za Hrvatsku, kao §to prikazuje Tablica 42.

Tablica 42. Broj i stopa/1000 novooboljelih od karcinoma mokraé¢nog mjehura 1999.-2008.

godine po spolu, po ispitivanim zupanijama i ukupno za Hrvatsku.

Spol/ukupno Muski Zenski Ukupno
Podrucje Novooboljeli | Stopa | Novooboljeli | Stopa | Novooboljeli | Stopa
Osjecko-baranjska 457 2,88 135 0,78 592 1,79
Vukovarsko-
- 245 2,48 80 0,75 325 1,58
srijemska
Hrvatska 6347 2,97 2010 0,87 8357 1,8

U ovom ispitivanju usporedivani su brojevi/stope novooboljelih od karcinoma
mokra¢nog mjehura u zupanijama OsjeCko-baranjskoj 1 Vukovarsko-srijemskoj, u populaciji
izlozenoj arsenu u vodi za pic¢e u odnosu na neizlozenu populaciju, a izloZena populacija se
dodatno stratificirala na izloZene 10-50 pg/L 1 >50 pg/L, te se svaka podskupina usporedivala
s populacijom neizlozenih arsenu. Kako bi se eliminirali bioloski faktori posredne
povezanosti (confounding faktori) populacije izlozenih 1 neizlozenih te spomenute
stratifikacijske podskupine su podijeljene po spolu i dobi te su se medusobno usporedivale
podskupina izloZenih s podskupinom neizloZenih koje su jednake po spolu i dobi.

Za Osjecko-baranjsku Zupaniju evidentan je rast prosjenih stopa skupa s razinom
izlozenosti, S§to pokazuju i omjeri Sansi koji su u vecem dijelu podskupina veéi od 1, a u

dobnim skupinama 60-69 1 70-79 za oba spola su dobiveni visoki omjeri Sansi s statistickom

znacajnoS¢u. Za Vukovarsko-srijemsku Zupaniju rast stopa novooboljelih s razinom
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izlozenosti je blag i nije konzistentan, a omjeri Sansi izmedu podskupina izlozenih u odnosu
na neizloZene su veéi od 1 u svega pola podskupina po spolu i dobi. U obje zupanije zajedno
prosjecne stope novooboljelih rastu prate¢i razine izlozenosti, a omjeri $ansi su za gotovo sve
podskupine veci od 1, u ve¢em broju podskupina u kategoriji izloZzenosti 10-50 pg/L nego u
kategoriji >50 pg/L. Razlike u pobolu su statisticki znac¢ajne u dobnim skupinama 60-69 i 70-
79 godina.

Ukoliko se usporedi pobol kategorija izloZzenih 10-50 1 >50 pg/L zajedno s pobolom u
kategoriji neizloZenih, omjeri Sansi su u gotovo svim podskupinama veé¢i od 1 i statisticCka
znacajnost se dosize u dobnim skupinama 60-69 i 70-79 godina.

Rezultati ukazuju da postoje razlike u pobolu od karcinoma mokraénog mjehura
izmedu ispitanika izloZenih arsenu i neizlozenih ispitanika, u korist neizlozenih koji su imali
nize stope. Razlike su najizraZenije i za veéinu podgrupa po dobi i po spolu statisticki
znacajne u dobnim skupinama 60-69 i 70-79 godina. Kako je karcinom i inace bolest starije
dobi, a kod arsena kao etioloskog faktor potrebna je dugotrajna izloZzenost, u dobnoj skupini
do 59 godina su ocekivano brojevi oboljelih mali 1 stope niske, dok u najstarijoj dobnoj
skupini 80+ postoji mali broj ispitanika, te je time i broj oboljelih nizak, te je matematicki
teze posti¢i statisticku znacajnost i konzistentnost.

Ispitivane su takoder i razlike u smrtnosti od karcinoma mokra¢nog mjehura izmedu
izloZzene 1 neizlozene populacije Osjecko-baranjske 1 Vukovarsko srijemske zupanije. Ovaj
pokazatelj se u ispitivanim zZupanijama ne razlikuje bitno od prosjeka smrtnosti od iste bolesti

za Citav teritorij Republike Hrvatske kako to prikazuje Tablica 43.

Tablica 43. Broj 1 stopa (na 1000) umrlih od karcinoma mokra¢nog mjehura 2000-2009.

godine po spolu, po ispitivanim zupanijama i ukupno za Hrvatsku.

Spol/ukupno Muski Zenski Ukupno
Podrucje Umrli Stopa Umrli Stopa Umrli Stopa
Osjecko-baranjska 164 1,03 64 0,37 228 0,68
Vukovarsko-srijemska 108 1,09 34 0,31 142 0,69
Hrvatska 2414 1,13 835 0,36 3249 0,73

Testiranjem navedenih razlika u smrtnosti ustanovljeno je da stope smrtnosti u

Osjecko-baranjskoj 1 Vukovarsko-srijemskoj zupaniji gledano pojedina¢no rastu s razinama

izlozenosti, no nekonzistentno, odnosno u nekim razinama izloZenosti stope su vece, a u
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nekima manje od stopa za neizlozenu populaciju. Omyjeri $ansi su u najvecoj mjeri veci od 1,
u obje Zupanije Sto znaci da je smrtnost veca u izloZenim skupinama populacije od neizloZene
populacije, a te razlike su statisti¢ki znac¢ajne samo u Osjecko-baranjskoj Zupaniji. Ukoliko se
testiraju razlike u smrtnosti izmedu izlozenih i neizlozenih za obje zZupanije zajedno, stope
smrtnosti rastu s razinama izlozenosti, a omjeri Sansi su ve¢i od 1 i dosizu statisticku
znacajnost u podgrupi izlozenosti 10-50 pg/L za Zene 1 ukupno za zene 1 muskarce, te u
skupini izloZzenosti >10 pg/L (u obje skupine izlozenosti zajedno) za zene.

Rezultati ukazuju da postoji razlika u smrtnosti od karcinoma mokra¢nog mjehura
izmedu populacije izlozenih arsenu u vodi za pi¢e u odnosu na neizlozene arsenu, te da su te
razlike u korist neizlozenih, a razlike su i statisticki znacajne za zene 1 oba spola ukupno u
podskupini izlozenih 10-50 pg/L te za Zene u podskupini ukupno izlozeni >10 pg/L.

Povijesno gledano u literaturi se davno pojavilo nekoliko opisa sluc¢ajeva u kojima su
se povezivale izlozenost arsenu u medicinskim tretmanima lijekovima koji sadrze arsen ili
pak bolesti povezane s arsenom, s karcinomima urinarnog trakta. 1953. opisano je 27
slucajeva s multiplim karcinomima koZe u osoba koje su lijeCene arsenskim lijekovima, a
medu njima je bilo 10 slucajeva s karcinomima unutarnjih organa medu kojima je bilo 1
karcinoma urinarnog trakta (123).

1964. godine objavljen je rad o karcinomima mokraénog mjehura povezanim s
arsenom u vodi za pi¢e u pokrajini Cordoba u Argentini. Identificirano je 2355 smrti u
podrucju visoke izloZenosti arsenu u vodi za pi¢e u periodu od 1949. i 1959. godine, te je
utvrdeno da je u 24% smrti uzrok maligna neoplazma, od kojih se u 11 % slucajeva radilo o
karcinomima urinarnog trakta (124).

Detaljnije studije su provedene u mnogim drugim dijelovima svijeta, najekstenzivnije
u Tajvanu gdje postoje dva podrucja u kojima je prisutna endemska izloZenost arsenu i to
jugozapadno priobalno podrucje s arteSkim zdencima s koncentracijama arsena od 100 do
1700 WL 1 sjeveroisto¢no podrucje gdje je iza 2. svjetskog rata stanovniStvo preslo na
vodoopskrbu zdencima u kojima je koncentracija arsena uglavnom manja od 100 p/L. Na
tom podrucju je Chen 1985. godine izvijestio o porastu mortaliteta od karcinoma urinarnog
trakta u periodu od 1968. do 1982. godine u podru¢jima endemicnim za izloZenost arsenu i
bolest crnih stopala u usporedbi s opom populacijom Tajvana, a stopa smrtnosti je rasla
proporcionalno prevalenciji BCS (125). Isti autor je 1988. godine opisao 1 zavisnost doze
arsena iz vode za pice 1 mortaliteta od karcinoma mokra¢nog mjehura, proucavajuci mortalitet
u istom uzorku kao u prethodnoj studiji, stratificiranom po koncentraciji arsena u vodi za pice

(126).
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Sli¢nu studiju proveo je Wu sa suradnicima u jugoisto¢nom Tajvanu (70). Temeljem
rezultata analiza arsena u vodi za pice podijelio je naselja u tri skupine izlozenosti. Potvrde o
smrti su posluzile za identifikaciju uzroka smrti i pokazala se jasna ovisnost stopa smrtnosti
od karcinoma mokra¢nog mjehura o dozi arsena iz vode za pice. Koncentracije arsena u vodi
su se kretale 10-1750 ug/L tako da je skupina s najviSom izlozenos$¢u koristila vodu za pice s
vise od 300 pg/L.

Chiang je 1993. godine pokazao da je dobno standardizirana stopa karcinoma
mokraénog mjehura u periodu od 1981. do 1985. godine u podrucju Tajvana endemi¢nom za
BCS visa nego u susjednim podru¢jima gdje nema BCS i visa od prosjeka za ukupno
stanovnistvo Tajvana (127).

Na istom podrucju je Guo s suradnicima proveo ekolosku studiju koja je obuhvatila
243 naselja, a podaci o pobolu su dobiveni iz podataka registra za rak za period od 1980. —
1987. godine. Kao indikator izloZenosti uzeta je koncentracija arsena u vodi za pi¢e izmjerena
u studijama koje je prethodno proveo Chen. Evaluiran je takoder i efekt urbanizacije i pusenje
preko broja prodanih cigareta po glavi stanovnika. U oba spola uocena je povezanost visoke
razine arsena (>640 pg/L) u vodi za pice i1 karcinoma prijelaznih stanica mokra¢nog mjehura,
bubrega i uretera, te takoder povezanost s adenokarcinomom istog sijela u muskaraca. S
ostalim tipovima karcinoma povezanost nije nadena. U ovoj studiji takoder je nadena
povezanost karcinoma s urbanizacijom, dok broj prodanih cigareta po glavi stanovnika nije
bio dobar prediktor karcinoma (80).

Povecani rizik za karcinom mokra¢nog mjehura povezan s visokim koncentracijama
arsena u vodi za pice je utvrden u nizu istrazivanja, ali postoji malo informacija o riziku pri
niskim koncentracijama. EkoloSka studija u Argentini u pokrajini Cordoba utvrdila je
povecani mortalitet od karcinoma mokraénog mjehura u podrucju gdje su neki zdenci
kontaminirani s umjerenim koncentracijama arsena, raspona 0-3000 pg/L. s medianom 101
pg/L u privatnim zdencoma i 9-70 pg/L. s medianom 37 pg/L u izvorima. Studija dizajna
slucaj-kontrola obuhvatila je 114 slucaj-kontrola parova ujednacenih po dobi, spolu i mjestu
stanovanja tijekom 1996.-2000. godine. Uzorci vode iz bunara prikupljeni su s trenutnog
mjesta stanovanja i mjesta stanovanja u zadnjih 40 godina. StatistiC¢ke analize nisu dokazale
povezanost s procijenjenom izloZzenoS¢u arsenu na temelju koncentracije u vodi za pice.
Medutim, kada je sama konzumacija vode uz bunara uzeta kao mjera izloZenosti analiza
sugerira da je upotreba arsenom kontaminirane vode viSe od 50 godina povezana s
povecanim rizikom za karcinom mokraénog mjehura. Ova povezanost je ograni¢ena na one

koji su ikad pusili i moguénost da je povezanost slucajna ne moze biti iskljucena. Ova studija
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podrzava dokaze da je latencija za karcinom mokraénog mjehura uzrokovanog arsenom
mozda duza nego $to se mislilo (128).

Povezanost izlozenosti arsenu s niskim razinama arsena u busenim zdencima s rizikom
karcinoma mokra¢nog mjehura i bubrega je prouc¢avana u Finskoj. Osobe ukljucene u studiju
izabrane su iz kohorte populacijskog registra svih Finaca koji su zivjeli na adresi izvan
podrucja koje opskrbljuju komunalni vodoopskrbni objekti tijekom 1967. do 1980. godine
(144 627). Konacna ispitivana populacija sastojala se od 61 slucaja karcinoma mokraé¢nog
mjehura i 49 slucajeva karcinoma bubrega koji su dijagnosticirani izmedu 1981. 1 1995. kao i
slucajni uzorak od 275 kontrolnih ispitanika spajanih sa sluc¢ajevima na temelju jednake dobi i
spola. Uzorci vode su osigurani iz bunara koje su koristili ispitanici, barem tijekom 1967. —
1980. Razine arsena u vodi za pice su bile niske, raspon 0,05-64 pg/L. medijan 0,14 pg/L, a
svega 1% koncentracija je prelazilo 10 pg/L. IzloZenost arsenu procijenjena je prema
koncentraciji arsena u bunaru, prema dnevnoj dozi i kumulativnoj dozi arsena. Nijedan od
indikatora izloZenosti nije bio statisticki znafajno povezan s rizikom karcinoma bubrega.
Slucajevi karcinoma mokra¢nog mjehura su imali viSu izloZenost arsenu tijekom 3-9 godina
prije postavljanja dijagnoze. Relativni rizik za kategorije izlozenih sadrzaju arsena 0,1-0,5 1
>0,5 pg/L u odnosu na manje od 0,1 pg/L je 1,53. Usprkos tako malim razinama izloZenosti
studija govori u prilog povezanosti izlozenosti arsenu i karcinoma mokra¢nog mjehura (90).

Studija provedena u SAD analizirala je povezanost izlozenosti arsenu u vodi za pice 1
smrtnosti od karcinoma mokra¢nog mjehura. Za potrebe studije koriSteni su mortalitetni
podaci za muskarce bijelce 1950.-1979. godine, kao i koncentracija arsena u podzemnim
vodama za 133 pokrajine SAD-a koje koriste podzemnu vodu kao vodu za piée. Povezanost
izmedu mortaliteta od karcinoma mokraénog mjehura i izloZenosti arsenu za koncentracije 3-
60 pug/L u ovoj studiji nije nadena (129).

U Argentinskoj pokrajini Cordoba proucavane su razlike u mortalitetu karcinoma
mokraénog mjehura u periodu od 1986.-1991. godine u 26 manjih geografskih podrucja
pokrajine. 26 pokrajina Cordobe grupirano je u nisko, srednje i visoko izlozene arsenu prema
sluzbeno dostupnim podacima o koncentracijama arsena u vodi za pice iz prethodno
provedenih nacionalnih kontrola i monitoringa. U visoko izloZenoj skupini srednja vrijednost
koncentracija arsena u vodi je bila 178 ug/L. Standardizirana stopa mortaliteta od karcinoma
mokra¢nog mjehura bila je viSa u pokrajinama sa viSom izlozenosti arsenu (81).

Jedna od rijetkih studija povezanosti arsena i1 karcinoma, a koja je koristila biomarker
izlozenosti - sadrzaj arsena u noktima, provedena je u Finskoj. Autori su istrazivali

povezanost izmedu koncentracija arsena u noktima i karcinoma mokraénog mjehura medu
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sudionicima studije o vitaminu E i vitaminu A i njihovoj ulozi u prevenciji karcinoma u
kohorti Finaca, muskih, pusaca, starih 50-69 godina. Proucavani su podaci 280 slucajeva
karcinoma mokra¢nog mjehura koji su dijagnosticirani izmedu pocetne studije 1985-1988.
godine 1 1999. Svakom ispitaniku prikljucena je kontrola sukladno starosti, datumu uzimanja
uzorka nokta i duzine pusenja. Logisticka regresija pokazala je da nema povezanosti izmedu
koncentracija arsena i karcinoma mokra¢nog mjehura. Buduéi da se radi o niskim razinama
izloZenosti arsenu rezultati ove studije pokazuju da niske doze nisu povezane s povecanim
rizikom za karcinom mokraé¢nog mjehura (130).

Ispitivana je povezanost arsena u vodi za pi¢e i karcinoma prijelaznih stanica
mokra¢nog mjehura u endemi¢nom podru¢ju sjeveroistonog  Tajvana gdje svako
domacdinstvo ima svoj vlastiti zdenac od 1991.-1994. godine. Nastojalo se odrediti rizik od
karcinoma prijelaznih stanica mokraénog mjehura vezano uz ingestiju arsena u kohorti od
8102 stanovnika navedenog podrucja. Analize arsena u vodi za pi¢e obavljene su u svakom
individualnom zdencu, a konzumacija vode procjenjivana je na temelju intervjua. Dijagnoza
karcinoma urinarnog trakta provjeravana je povezivanjem s bolnickim bazama podataka,
mortalitetnom statistikom 1 registrom za rak. Utvrdeno je statisticki znacajno povecanje
incidencije karcinoma urinarnog trakta u kohorti ispitanika u odnosu na opc¢u populaciju
Tajvana. Takoder je utvrdena ovisnost incidencije o dozi, odnosno incidencija raka je rasla

upravo proporcionalno s procjenjenim dozama (79).

5.4. Osvrt na rezultate vezano uz incidenciju karcinoma pluca

Maligna neoplazma traheje, bronha 1 pluca je najces¢i rak osoba muskog spola u
Hrvatskoj, kao i u veéini zemalja svijeta. U Zena se nalazi na 5. mjestu, iza kacinoma dojke,
debelog crijeva, rektuma i maternice. Incidencija ovoga karcinoma je bila desetlje¢ima u
porastu, i u muskaraca i u Zena, a od 2005. godine stagnira i u blagom je padu (122). Etioloski
se najceSce povezuje s pusenjem duhana u razli¢itim oblicima te s pasivnim izlaganjem
duhanskom dimu. Ostali etioloski ¢imbenici su oneciS¢enje zraka, radioaktivni plin radon,
azbest, krom, nikal, vinil-klorid, arsen itd. Navedeni etioloski ¢imbenici mogu djelovati i kao
okolisni i kao ¢imbenici radnoga mjesta.

U ovom istrazivanju ispitivane su takoder i1 razlike u pobolu od karcinoma traheje,
bronha i1 plu¢a izmedu izloZene i1 neizloZene populacije Osjecko-baranjske 1 Vukovarsko
srijemske zupanije. Kako bi se eliminirali bioloski faktori posredne povezanosti (confounding

faktori) populacije izloZenih i neizlozenih, te stratifikacijske podskupine izloZzenosti 10-50 i
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>50ug/L su podijeljene po spolu i dobi te su se medusobno usporedivale podskupina izlozenih
s podskupinom neizlozenih koje su jednake po spolu 1 dobi.

Pobol od karcinoma plu¢a se u ispitivanim Zupanijama ne razlikuje bitno od prosjeka
pobola od iste bolesti za Citav teritorij Republike Hrvatske, kako to prikazuje Tablica 44.
Omjer stopa za muski i zenski spol je 4,24 — 4,95, §to govori da je ovaj karcinom bio 4-5 puta

¢eséi u Zena.

Tablica 44. Broj i stopa/1000 novooboljelih od karcinoma traheje, bronha i plu¢a u periodu
od 1999-2008. godine po spolu, po ispitivanim Zupanijama i ukupno za Hrvatsku.

Spol/ukupno Muski Zenski Ukupno
Podrucje Novooboljeli | Stopa | Novooboljeli | Stopa | Novooboljeli | Stopa
Osjecko-baranjska 1703 10,7 381 2,2 2084 6,3
Vukovarsko-
- 1082 10,9 235 2,2 1317 6,4
srijemska
Hrvatska 22760 10,6 5788 2,5 28548 6,4

Stope novooboljelih od karcinoma pluéa po spolu, dobi i razinama izlozenosti
pokazuju trend blagog rasta za skupinu izlozenih 10-50 ug/L u odnosu na neizloZene, no za
skupinu izlozenih >50 pg/L su stope nize nego u neizloZenoj populaciji i to za svaku Zupaniju
1 za obje zajedno. Omjeri Sansi su sukladno tome ¢es$¢e veci od 1 u skupinama izlozenih 10-50
ng/L, a statistiCka znacajnost je rijetka i zabiljezena je u Osjecko-baranjskoj zupaniji samo za
muskarce izlozene >50 pg/L u dobnoj skupini 70-79 godina. U Vukovarsko-srijemskoj
Zupaniji su omjeri Sansi dosegli statistiCku znacajnost u skupini musSkaraca izloZzenih 10-50
pg/L u dobnim skupinama 60-69 i 80+ te u istoj skupini izloZenosti za Zene u dobnoj skupini
70-79 godina. Za obje zupanije skupa od omjera Sansi rijetko ve¢ih od 1 za skupinu izloZenih
>50 pg/L statisticka znaCajnost je dosegnuta samo u musSkaraca dobne skupine 70-79 godina,
a za skupinu izlozenosti 10-50 pg/L za Zene u dobnoj skupini 70-79 godina. Za ukupno
izlozene >10 pg/L u odnosu na neizlozene statisticka znacajnost nije dosegnuta niti za jednu
skupinu.

Rezultati ovog istrazivanja ukazuju da nema povezanosti izmedu izlozenosti arsenu u
vodi za pice i incidencije karcinoma traheje, bronha 1 plu¢a u ispitivanoj populaciji Osjecko-
baranjske 1 Vukovarsko srijemske zupanije. Razlike koje su utvrdene izmedu izloZenih i
neizloZenih podskupina su male, ne rastu konzistentno s gradijentom koncentracija arsena, a

statistiCcki su znacajne samo za nekoliko podskupina ispitanika. Omjeri Sansi za ukupno
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izlozene svim koncentracijama arsena (>10 pg/L) u obje Zupanije u odnosu na neizlozene se

kre¢u od 0,96 do najviSe 1,25 1 nisu dosegli statistiCku znacajnost niti za jednu podgrupu.

U Tajvanu je ispitivan mortalitet od karcinoma pluca, te je utvrden porast mortaliteta
od karcinoma plu¢a u periodu od 1968. do 1982. godine u podruc¢jima endemi¢nim za
izloZenost arsenu i bolest crnih stopala u usporedbi s opéom populacijom Tajvana, a stopa
smrtnosti je rasla proporcionalno prevalenciji BCS (72). Isti autor je 1988. godine opisao i
zavisnost doze arsena iz vode za pi¢e 1 mortaliteta od karcinoma pluéa, proucavajuci
mortalitet u istom uzorku kao u prethodnoj studiji, stratificiranom po koncentraciji arsena u
vodi za pice (126).

Sli¢nu studiju proveo je Wu s suradnicima u jugoistoénom Tajvanu (76). Temeljem
rezultata analiza arsena u vodi za pi¢e podijelio je naselja u tri skupine izloZenosti. Potvrde o
smrti su posluZzile za identifikaciju uzroka smrti i pokazala se jasna ovisnost stopa smrtnosti
od karcinoma pluéa o dozi arsena iz vode za pic¢e. Koncentracije arsena u vodi su se kretale
10-1750 pg/L tako da je skupina s najviSom izlozenos¢u koristila vodu za pice s vise od 300
pg/L.

Gradovi sjevernog Cilea su koristili vodu za pi¢e s koncentracijom arsena od 860 pg/L
u periodu od 1958.-1970. godine. Od tada su koncentracije smanjene na 40 ug/L. Na tom
podrucju istrazivana je povezanost arsena u vodi za pi¢e s pojavnoS¢u karcinoma pluca u
studiji slucaj-kontrola koja je ukljucila pacijente s dijagnosticiranim karcinomom pluca koji
su hospitalizirani, te njihove kontrole iz istih bolnica. Ukljuceno je 152 slucaja i 419 kontrola.
Ispitanici su intervjuirani vezano uz koriStenje vode za pice i pusenje, a podaci o arsenu u
vodi su prikupljeni iz sluzbenih izvora. Logisticka regresija je ukazala na jasan trend rasta
omjera Sansi proporcionalno rastu koncentracije arsena u vodi za pice. Takoder utvrdena je
sinergija izmedu puSenja i ingestije arsena u vodi za pice (88).

U Cordobi, Argentina provedena je studija mortaliteta od karcinoma pluca, bubrega,
jetre 1 koZe u periodu 1986.-1991. 26 pokrajina Cordobe grupirano je u nisko, srednje 1 visoko
izloZzene arsenu prema sluzbeno dostupnim podacima o koncentracijama arsena u vodi za
pi¢e. Naden je rastuci trend smrtnosti od karcinoma bubrega i plu¢a za muskarce i Zene.
Sli¢no kao i za ranije istrazivani karcinom mokraénog mjehura. Utvrden je i mali pozitivan
trend za karcinom jetre, ali smrtnost je bila povecana u sve 3 grupe izloZenosti. Smrtnost od
karcinoma koZe je bila poviSena samo za Zene u visoko izloZenoj grupi. Dok je kod

muskaraca nadeno zagonetno povecanje mortaliteta u nisko izlozenoj grupi (81).
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5.5. Osvrt na rezultate vezano uz reproduktivnu toksi¢nost arsena

Istrazivan je utjecaj arsena iz vode za pi¢e na pojavnost nepovoljnih ishoda trudnoce:
mrtvorodenja i spontanih pobacaja. Podaci su dobiveni iz baze poroda i baze prekida trudnoce
(javnozdravstvene baze podataka) Hrvatskog zavoda za javno zdravstvo. Pojavnost
nepovoljnih ishoda trudno¢a u populaciji izloZzenih arsenu se usporedivala s pojavnosti u
neizlozenoj populaciji. Populacija izloZzenih se dodatno stratificirala prema razinama
izlozenosti 10-50 1 >50 pg/L, te se pojavnost pojedinacno usporedivala s onom u neizloZenoj
populaciji.

Stopa mrtvorodenih na 1000 zivorodenih je u ispitivanim Zupanijama za period 2001.-
2009. iznosila 4,8 dok je prosjek za Hrvatsku za isti period nesto nizi 1 iznosi 4,3 kao §to to

prikazuje tablica 45.

Tablica 45. Broj mrtvorodenih, broj Zivorodenih te stopa na 1000 zivorodenih u

ispitivanim Zupanijama i za Hrvatsku, 2001.-2009. godine.

. Stopa mrtvorodeni/
Podrucje Mrtvorodeni Zivorodeni
1000 Zivorodeni
Osjecko-baranjska 132 26630 4,8
Vukov.-srijemska 83 17318 4,8
Hrvatska 1645 375240 4,3

IzraCunate stope su u kategoriji izloZzenih 10-50 pg/L viSe od stopa za neizloZene, a u
kategoriji izlozenih >50 pg/L su viSe od neizlozenih samo u Osjecko-baranjskoj zupaniji gdje
je dakle prisutan rast stopa proporcionalno razini izlozenosti arsenu. Odgovaraju¢i omjeri
Sansi ukazuju na viSu pojavnost mrtvorodenih u izlozenoj populaciji OsijeCko-baranjske
zupanije dok je u Vukovarsko-srijemskoj i ukupno za obje Zupanije to sluc¢aj samo za razinu
izlozenosti 10-50 pg/L, dok su u najviSoj skupini izloZenosti omjeri Sansi manji od 1.
Statisticka znacajnost je dosegnuta u skupini izlozenih 10-50 pg/L u Vukovarsko-srijemskoj
zupaniji. Ukoliko se pojavnost mrtvorodenosti usporedi izmedu ukupno izlozene populacije
(>10 pg/L) i neizloZene, stope su za obje Zupanije i ukupno viSe u izlozenih nego u
neizloZenih, a odgovaraju¢i omjeri Sansi su ve¢i od jedan, no ne dosizu statisti¢ku znacajnost.

Rezultati ukazuju da je rizik za mrtvorodenje visi u izlozenoj populaciji nego u

neizlozenoj, razlike nisu statisticki znacajne, a gradijent povecanja stopa sukladno razinama
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izlozenosti prisutan je u Osjecko-baranjskoj Zupaniji dok je u Vukovarsko-srijemskoj prisutan

samo za razinu izlozenosti 10-50 pg/L.

Takoder je istrazivana i pojavnost spontanih pobacaja u ispitivanim Zupanijama. Stope
spontanih pobacaja na 1000 zivorodenih su nesto nize u dvije ispitivane zupanije u odnosu na

prosjek Hrvatske, $to je prikazano u Tablici 46.

Tablica 46. Broj spontanih pobacaja i stopa na 1000 zivorodenih u Osjecko-baranjskoj i

Vukovarsko-srijemskoj zupaniji, te prosjek za Hrvatsku.

' ' . ‘ ‘ Stopa mrtvorodeni/
Podrugje Spontani pobacaji zivorodeni
1000 Zivorodeni
Osjecko-baranjska 1197 26630 45,2
Vukovarsko-
771 17318 44,7
srijemska
Hrvatska 17253 375240 46,0

Usporedujuci stope spontanih pobacaja u izlozenoj i neizloZenoj populaciji vidljivo je
da je stopa spontanih pobacaja na 1000 zivorodenih visa u kategoriji izlozenih 10-50 ug/L u
odnosu na neizlozene u obje Zupanije i ukupno, dok u kategoriji izlozenih najviSim
koncentracijama arsena stopa ne raste, nego je u Vukovarsko-srijemskoj zupaniji ¢ak niza od
one za skupinu neizlozenih. Omjeri Sansi, iako uglavnom veci od 1 nisu statisticki znacajni ni
za jednu podskupinu. Ukoliko se pojavnost spontanih pobacaja usporedi izmedu skupine
ukupno izlozenih arsenu (>10 pg/l) 1 neizlozenih, stope su za obje zupanije 1 ukupno za obje
viSe u skupini izlozenih. Pripadaju¢i omjeri Sansi su takoder u sva tri slucaja visi od 1, no ne
dosizu statisticku znacajnost.

Rezultati ukazuju da postoji razlika u pojavnosti spontanih pobacaja izmedu izloZene i
neizlozene populacije, te da je pojavnost veca u izlozenoj populaciji. Gradijent rasta stopa
paralelno s rastom razina izloZenosti prisutan je za prvu razinu izlozenost 10-50 pg/L, dok u
viSoj razini izlozenosti stopa pada, u Vukovarsko-srijemskoj Zupaniji do ispod razine stope za
neizlozenu populaciju. Budu¢i se radi o malobrojnoj izloZzenoj populaciji, a zabiljezen je i
mali broj istrazivanih dogadaja, to je ujedno 1 vjerojatni uzrok ovakve pojave. Navedene

razlike nisu statisticki znacajne.
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Ogranic¢en je broj istrazivanja veza izmedu izlozenosti arsenu i ishoda trudnoce.
Usporedujuéi rezultate ovoga istraZivanja s rezultatima dobivenim u drugim rijetkim
istrazivanjima u svijetu vazno je napomenuti da se u ovom slucaju radi o relativno manjoj
populaciji izlozenih, te takoder da su koncentracije arsena nize od onih ukljucenih u ta
istrazivanja.

U Cileu, Juzna Amerika, provedena je studija u kojoj su istrazeni trendovi dojenacke
smrtnosti na dvije lokacije, jednoj s dobro dokumentiranom dugotrajnom izloZenosti prirodno
prisutnog arsena u vodi za pi¢e — Antofagasta, i drugog grada Valparaiso s niskom
izlozenos¢u arsenu. Upotrijebljen je dizajn retrospektivne studije za ispitivanje dojenacke
smrtnosti od 1950. do 1996. Rezultati ukazuju da je na obje lokacije doslo do pada kasne
fetalne 1 perinatalne smrtnosti te takoder da je dosSlo do povecanja stopa kasne fetalne,
neonatalne i postneonatalne smrtnosti u Antofagasti u odnosu na Valparaiso za specifi¢ni
vremenski period koji koincidira s uvodenjem vode iz obliznje rijeke u vodoopskrbni sustav
zbog povecanih potreba rastuceg stanovnistva, a za koju se kasnije pokazalo da sadrzi visoke
koncentracije arsena. Nakon uvodenja sustava prociS€avanja vode trend pada smrtnosti u
Antofagasti se nastavio i dosegao razinu kao u Valparaisu. Razina arsena u vodi za pi¢e u
ovoj studiji u periodu kada je doslo do porasta ispitivanih indikatora je bila 800 pg/L. Ova
studija ima dodatnu snagu u vremenskoj podudarnosti istrazivanih dogadaja (94).

U BangladeSu je istraZivana povezanost izloZenosti arsenu u vodi za pice s
nepovoljnim ishodima trudnoée, mrtvorodenjem, spontanim pobacajima 1 preranim
porodajima. Usporedivani su ishodi trudnoc¢e u Zena izlozenih vodi kontaminiranoj arsenom s
ishodima trudno¢e zena koje mu nisu izloZene a iste su dobi, socioekonomskog statusa,
edukacije i isti su broj godina u braku. Zene u kategoriji izlozenih su vise od 5 godina
koristile vodu s vise od 100 pg /L arsena, a 22% izloZenih Zena je imalo manifestacije na kozi
kao posljedicu kroni¢ne izloZenosti arsenu. Nepovoljni ishodi trudnoce, spontani pobacaji,
mrtvorodenje 1 prerani porodi bili su statisticki znacajno ¢es¢i u grupi izlozenih (131).

Slinu studiju, takoder u BangladeSu proveo je Milton sa suradnicima. Rezultati
ukazuju da je u grupi izloZenoj koncentracijama ve¢im od 50 pg /L arsena u odnosu na grupu
s izloZzenos¢u nizom od 50 pg /L rizik za spontani pobacaj 2,5 , za mrtvorodenje 2,5, te 1,8 za
perinatalnu smrt (132).

S ciljem ispitivanja utjecaja izloZenosti arsenu tijekom trudnoce na porodajnu teZinu u
Cileu je u dva grada: Antofahgasta 40 ug/l i Valparaiso <I pg/l provedena prospektivna

kohortna studija na 424 novorodenadi rodenih u Antofagasti i priblizno isto toliko rodenih u
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Valparaisu. Nakon iskljuc¢ivanja konfaundera multivarijantna analiza je pokazala da djeca
rodena u Antofagasti imaju nizu porodajnu tezinu (133).

Ekoloska studija provedena je u nama susjednoj jugoisto¢noj Madarskoj 1980.-1987.
godine, a u kojoj su usporedivani pojavnost spontanih pobacaja i pojavnost mrtvorodenja u
dvije populacije, prvoj u kojoj je bila prisutna izlozenost arsenu u vodi za pice s vise od 100
ug/L, te druga kontrolna, u kojoj su razine arsena bile niske. Pojavnost oba ishoda je bila
statisticki znacajno viSa u grupi izlozenih s omjerom 1,4 za spontane pobacaje i 2,8 za
mrtvorodenost, u odnosu na grupu neizlozenih (92).

Na istoj populaciji, nakon $to su razine arsena u vodi za pi¢e svedene na koncentracije
nize od 50 pg/L provedena je retrospektivna ekoloska studija (134) te su usporedeni podaci o
spontanim abortusima i mrtvorodenju u populaciji izloZenoj razinama arsena u vodi ve¢oj od
10 pg/L, s podacima za populaciju izlozenu koncentracijama nizim od 10 pg/L. Rezultati
ukazuju da je u populaciji izlozenoj razinama arsena iznad standarda Europske unije od 10

ug/L povecan rizik spontanih pobacaja dok za mrtvorodenje takav poveéan rizik nije naden.

5.6. Ogranicenja studije

Kao 1 uvijek kada se u istrazivanju povezanosti nekog ¢imbenika okolisa i zdravlja ili
bolesti ljudi ne moZe primijeniti neka od direktnih metoda odredivanja izloZenosti, kao §to su
direktno mjerenje koncentracije ispitivane tvari u mediju neposrednog unosa (npr. metoda
duplih porcija) ili metoda bioloskih markera izloZenosti, postavlja se pitanje mogucnosti
adekvatne procjene, te preciznosti u procjeni izlozenosti, kao i1 odredivanja doze u
kategorizaciji 1 stratifikaciji ispitanika. Metoda koja je upotrijebljena u ovome istrazivanju, a
to je metoda standardnih tablica i mjerenja koncentracije ispitivanog agensa u mediju unosa,
jedna je od metoda mjerenja izlozenosti nize vrijednosti, jer pretpostavlja da svaki ispitanik
koristi dvije litre vode s ispitivanim agensom dnevno $to naravno nije precizno, jer predstavlja
prosjek izmjerenih vrijednosti korigiranih na standardnu populaciju ili standardnu osobu. No,
kada se radi o ekoloskoj populacijskoj studiji s pola milijuna ispitanika gdje je nemoguce
provesti anketu o duzini izlozenosti, koli¢inama konzumirane vode i koncentracije arsena u
vodi koju pojedinac pije, racuna se dovoljno preciznim upotrijebiti standardnu koli¢inu unosa
vode koja pretpostavlja da prosjecni stanovnik konzumira vodu iz vodoopskrbnog objekta koji
opskrbljuje njegovo naselje, te da istu i koristi za pripremu hrane, te da se prosje¢no radi o 2

litre vode na dan koja se unosi u organizam. O koriStenju vode za pice iz dostupnih
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vodoopskrbnih objekata u Isto¢noj Hrvatskoj je bilo govora u poglavlju 5.2. Ekoloska studija
je orijentirana na populaciju, koja je to bolja za provodenje studije Sto je homogenija po svim
karakteristikama 1 navikama osim izloZenosti ispitivanom agensu, gdje je bolje da je Sto
heterogenija. EkoloSka studija dakle nije orijentirana na individualnog ispitanika poznatih
karakteristika 1 njegovu kontrolu istih karakteristika osim ispitivane, te zbog toga ekoloske
populacijske studije pate od ekoloskog confoundinga, $to zna¢i da confounding varijabla na
grupnoj razini moze predstavljati smetnju uspostavi korelacije. Stoga ekoloske studije tesko
mogu biti 1 nisu konkluzivne vezano uz definitivan dokaz uzro¢no-posljedi¢ne veze, no
svakako su studije koje u najmanju ruku ucvrséuju indicije i1 hipoteze (135). U ovoj studiji
dakle, budu¢i da se radi o pola milijuna stanovnika koji zive na ograni¢enom podrucju isto¢ne
kontinentalne Hrvatske s specificnim na¢inom zivota, prehrambenim 1 drugim navikama, a iz
kojih su izdvojeni stanovnici izloZeni arsenu iz naselja koja su i ruralna i urbana i iz razli¢itih
i svih podrucja obje Zupanije kako je to prikazano na kartografskom prikazima, stanovnistvo
obje skupine ne bi se trebalo razlikovati po drugim karakteristikama (homogena) osim
izloZenosti arsenu (heterogena).

Kao $to je u gornjem tekstu re€eno potencijalni confounding faktor, kada se radi o
unosu arsena moze biti i prehrana. U poglavlju 1.2. ovoga rada o izloZenosti arsenu je receno
da unos arsena putem hrane ima relativno manji doprinos ukupnom unosu arsena nego voda,
no da je to u zavisnosti od prehrambenih navika jer da veci doprinos unosu arsena imaju
namirnice bogate arsenom, a to su poglavito plodovi mora (8koljke i rakovi), riba, te meso 1
divlja¢. Takoder, ekstremni oblici prehrane u kojima se koriste velike koli¢ine morskih algi
mogu sadrzavati visoke koli¢ine arsena. Osim manjeg doprinosa unosu arsena vezano Uz
prehranu, vazno je naglasiti da se ovdje radi o ekoloskoj studiji s velikim brojem ispitanika,
odnosno studiji u kojoj su ispitanici i izloZene i neizloZene populacije stanovnici i urbanog i
ruralnog dijela jednog zemljopisno ograni¢enog podrucja, unutar kojeg stanovnici imaju
slicne, ¢ak i za Siru regiju karakteristicne prehrambene navike, te na nivou populacija
izloZzene 1 neizlozene kategorije ne bi trebalo biti razlika u prehrambenim navikama, niti u
unosu onih kategorija namirnica koje mogu doprinijeti unosu arsena (136). I trece, unos
arsena putem hrane je u Hrvatskoj nizak 1 iznosi 81,9 pg/osobi/tjedan (11), te je doprinos
unosu arsena u odnosu na doprinos vode za pi¢e daleko manji.

Unos pojedinih hranjivih tvari koje mogu utjecati na procese transmetilacije takoder
utjece na metabolizam i biotransformaciju arsena. Radi se poglavito o folnoj kiselini, niacinu,

cijanokobalaminu (vitaminu B12) i proteinima. Nedostatak navedenih nutrijenata osobe Cini
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indeksom tjelesne mase i pothranjene osobe (138).

Takoder, u osjetljivosti na arsen postoje razlike medu spolovima, odnosno muskarci su
estrogena na veéu endogenu produkciju holina, glavnog donora metilne skupine, ¢ime
metilacija postaje brza i u¢inkovitija (139).

Postoje takoder i interindividualne razlike u osjetljivosti prema arsenu, a uvjetovane su
genetskim polimorfizmom i posljedicnim razlikama u razinama enzima potrebnih za
metabolizam arsena (140).

Slijedeci potencijalni confounding faktor je pusenje, koje nesumnjivo ima znacajan
utjecaj na zdravlje opcenito, a takoder ima i utjecaja na svaki od u ovoj studiji istrazivanih
zdravstvenih ucinaka arsena, no relativno najve¢i doprinos bi se trebao ocitovati pri
incidenciji karcinoma pluca, jer je pusenje osnovni i najces¢i uzrok karcinoma pluca, a gdje se
zapravo razlike u pobolu izmedu izlozenih i neizlozenih u ovom istrazivanju nisu dokazale.

Prema rezultatima Hrvatske zdravstvene ankete provedene 2003. godine na
reprezentativnom uzorku stanovnistva Hrvatske starijem od 18 godina, u Hrvatskoj pusi 37,9
% muskaraca 1 25,1% zena s manjim regionalnim razlikama, najvis$i udio puSaca medu
muskarcima je zabiljezen u Isto¢noj Hrvatskoj, a medu Zenama u Zagrebu (141). Na uzorku
stanovniStva Isto¢ne Hrvatske provedena je (u osnovi za druge svrhe) anketa koja je
ukljucivala i pitanje o pusenju. Anketa je provedena na 391 ispitaniku stanovniku (204 muska
1 187 Zena prosjecne dobi 48 godina) podru¢ja Istocne Hrvatske u naseljima NasSice,
Purdenovac, Cepin, Osijek, Vladislavci i Dalj. Rezultate navedenog prikazuje Tablica 47.

(142).

Tablica 47. Broj i postotak pusata medu anketiranim stanovniStvom 5 naselja Osjecko-
baranjske Zupanije (N=391) po izloZenosti arsenu u vodi za pice i spolu.

IzloZenost Izlozeni arsenu u vodi za pice >10 NeizloZeni arsenu u vodi za pice
Spol/ N/% N Pusaci % N Pusaci %
Muski 135 60 44 69 17 25
Zene 87 23 26 100 20 20
ukupno 222 83 37 169 37 22

Uzorak nije reprezentativan za Zupaniju, pa time niti za izloZene 1 neizloZene arsenu,
no rezultati ove ankete ukazuju da je medu stanovnistvom naselja koja su izloZena arsenu veci

udio pusaca od udjela pusaca medu neizlozenim stanovniStvom. Nesto je manji udio
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muskaraca medu ispitanicima neizlozenim arsenu, a muskarci puse vise, no i za muskarce je u
neizloZenoj populaciji nizak udio pusSaca (25%) koliko inace iznosi prosjecni udio Zena koje
puse u Hrvatskoj. PuSenje je uzrok mnogih sijela raka, no svakako najve¢i utjecaj ima na
pojavnost karcinoma respiratornog sustava, poglavito bronha i plu¢a. Kako su neke od studija
izvjestile o rezultatima koji ukazuju na to da izloZenost arsenu i pusenje imaju sinergisticko
djelovanje na pojavnost karcinoma pluca (88) bilo bi za ocekivati da ¢e u ovom istrazivanju u
skupini izloZzenih pojavnost raka traheje bronha i pluca biti znacajno veca od iste u
neizloZenoj populaciji, no rezultati ovog istrazivanja nisu sukladni tome, pa je za zakljuciti da
pusenje nije imalo utjecaja ni na rezultate dobivene za incidenciju i smrtnost od karcinoma
mokra¢nog mjehura.

Na kraju je vazno napomenuti da je ovo prvo istrazivanje provedeno u Hrvatsakoj o
utjecaju arsena iz vode za pice na pojavnost zdravstvenih posljedica, i da zbog svog dizajna
ova studija ne pretendira da definitivno odgovori na pitanje o uzrocno-posljedi¢noj vezi
arsena 1 istrazivanih bolesti, te da kvantificira rizik. Studija ,,ucvrSéuje hipotezu da
koncentracije arsena u vodi za pi¢e ovakvoga tipa koje su definitivno puno nize od
koncentracija u studijama koje su dovele do smanjivanja standarda arsena u vodi za pice,
imaju utjecaj na pojavnost nekih od ispitivanih posljedica.

U daljnjim istrazivanjima koje bi trebalo provesti, trebalo bi svakako u istrazivanje
pojavnosti nepovoljnih ishoda trudnoc¢e ukljuciti 1 druge varijable, kao dob trudnica s
spontanim pobacajem i mrtvorodenim djetetom, a mozda i neke druge Cimbenike od utjecaja
kao S§to su puSenje i infekcije tijekom trudnoce. Dizajn bududih studija utjecaja arsena na
zdravlje izlozene populacije treba svakako usmjeriti na studije slucaj-kontrola koja ¢e na
individualnom nivou biti u stanju iskljuciti potencijalne faktore od utjecaja na pojavnost
karcinoma kao Sto su puSenje i profesionalna izloZenost oneciS¢enjima zraka i kemijskim
kancerogenima, itd.

Na kraju treba re¢i da ovo istrazivanje ima vazne javnozdravstvene implikacije.
Potrebno je upoznati javnozdravstvene stru¢njake i1 javnost s ¢injenicom da koriStenje vode za
pi¢e s sadrzajem arsena iznad dozvoljenog predstavlja rizik za zdravlje. Vodoopskrbne
sustave koji ne zadovoljavaju uvjete Pravilnika treba iskljuciti iz uporabe s preporukama o
koristenju i skljucivo kao tehni¢ka voda, te pozuriti s uvodenjem tehnologija prociS¢avanja
kojima ¢e se posti¢i razina arsena dozvoljena Pravilnikom. Dodatno, vazno je zastititi
najvulberabilnije skupine, trudnice i djecu, te za njih u podru¢jima gdje voda ne odgovara
izdati preporuku o koriStenju alternativnih izvora zdravstveno ispravne vode za pice,

ukljucujuéi flaSiranu vodu.
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6. ZAKLJUCCI

1. Od 116 uzoraka vode za pice uzorkovanih u Osjecko-baranjskoj i Vukovarsko-
srijemskoj Zupaniji, laboratorijski pregledanih na osnovne parametre
zdravstvene ispravnosti i arsen, 66 ili 56,8% nije odgovaralo Pravilniku o
zdravstvenoj ispravnosti vode za pice. Arsen je u koncentraciji iznad
privrtemeno vazeceg MDK 50 pg/L sadrzavalo 19 uzoraka, a iznad
preporucenog standarda WHO 1 vazeéeg standarda Europske unije od 10 pg/L
45 uzoraka. Kao dominantna forma pojavljuje se As’".

2. Arsenu u vodi za pic¢e iznad 10 pg/L izloZeno je ukupno 220 074 stanovnika,
157 172 u Osjecko-baranjskoj 1 74 177 u Vukovarsko-srijemskoj Zupaniji, dok
je arsenu iznad privremeno vazeceg standarda od 50 pg/L izloZeno ukupno 25
283 stanovnika obje Zupanije, 10 812 u Osjecko-baranjskoj, te 14 391 u
Vukovarsko-srijemskoj.

3. Usporedbom podataka o pobolu od karcinoma mokra¢nog mjehura u periodu
od 10 godina, utvrdene su razlike u incidenciji izmedu ispitanika izlozenih i
neizlozenih arsenu, u korist neizlozenih u kojih su stope bile nize, a omjeri
Sansi uglavnom vec¢i od 1 dosizu statisticku znacajnost u dobnim skupinama u
kojima ima najviSe oboljelih 60-70 i 70-79 godina. Prisutan je i rast stopa
usporedo s rastom razina izloZenosti, ali nije izrazen za sve dobne skupine.

4. Usporedbom podataka o smrtnosti od karcinoma mokra¢nog mjehura u
desetgodiSnjem periodu, utvrdene su razlike u smrtnosti izmedu ispitanika
izloZenih arsenu u vodi za pi¢e u odnosu na neizlozene ispitanike, i to u korist
neizloZenih ¢ija je smrtnost bila manja. Omjeri Sansi glavnom veéi od 1 su
dosegli statisticku znacajnost u skupini zZena i ukupno oba spola za izlozene
10-50 pg/L, te zene u skupini izlozenosti >10 pg/L. Prisutan je rast stopa
upravo proporcionalan rastu izloZenosti.

5. Razlike u incidenciji karcinoma traheje, bronha i plu¢a u desetgodisnjem
periodu izmedu ispitanika izlozenih arsenu u vodi za pi¢e i1 neizlozenih
ispitanika su male, a rast stopa s rastom izlozenosti nekonzistentan. Omjeri

Sansi za ukupno izloZene su, iako u dvije tre¢ine podgrupa veci od 1, niskih
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vrijednosti (0,96-1,25) i nisu dosegli statisticku znacajnost niti u jednoj
podgrupi.

Rizik za mrtvorodenost je viSi u ukupno izloZenoj populaciji u odnosu na
neizloZzenu, omjeri Sansi nisu dosegli statisticku znacajnost, a gradijent
povecanja stopa sukladno rastu razina izlozenosti arsenu je prisutan u Osjecko-
baranjskoj Zupaniji, dok je u Vukovarsko-srijemskoj prisutan samo za nize
razine izloZenosti.

Utvrdena je razlika u pojavnosti spontanih pobafaja izmedu ispitanika
izlozenih arsenu i neizlozenih ispitanika, te je pojavnost veéa u izlozenoj
populaciji. Gradijent rasta stopa s razinama izloZenosti je prisutan za nize
razine izloZenosti, dok je u najviS§im razinama izostao.

Potrebno je upoznati javnozdravstvene strucnjake i javnost s €injenicom da
koriStenje vode za pic¢e s koncentracijom arsena iznad dopustene predstavlja
rizik za zdravlje. Voda koja ne odgovara propisanim standardima treba se
koristiti kao tehnoloSka voda, a potrebno je osigurati aternativne izvore
vodoopskrbe, naro¢ito za najvulnerabilnije skupine stanvniStva, trudnice i
djecu. Konacno rjeSenje je u uspostavi tehnologija prociS¢avanja ili

prikljucenje na regionalne vodovode s zdravstveno ispravnom vodom.
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8. PRILOZI

8.1. Popis skraéenica

As - arsen

ATP - adenozin trifosfat

ATSDR — Agency for toxic substances and disease ragistry

BCS - bolest crnih stopala, Blackfoot disease

DMA - dimetilarsini¢na Kiselina

DNA - deoksiribonukleinska kiselina

EFSA — European Food Safety Authority

EPA - Environment Protection Agency USA

GSH - glutation

HGAAS - atomski apsorpcijski spektrofotometar — hidridna tehnika
HG-ICP-OES - generiranje hidrida —induktivno spregnuta plasma — opti¢ke emisijske
spektroskopije, analiticka instrumentalna tehnika

HRN EN ISO/IEC 17025 — Hrvatska norma o akreditaciji ispitnih laboratorija
IARC - International Agency on Research of Cancer

IHD - ishaemic heart disease, ishemi¢na bolest srca

IPCS — International Programme on Chemical Safety

JECFA - Joint Expert Commeettee on Food Additives and Contaminants
MMA — monometilarsoni¢na kiselina

NAA - analiza aktivacijom neutrona

PTDI - Provisional Tolerable Daily Intake

PTWI — Provisional Tolerable Weekly Intake

SAM - S adenozil metionin

MDK - maksimalna dopusStena koncentracija

WHO - World Health Organisation Svjetska zdravstvena organizacija
OBZ — Osjetko-baranjska Zupanije

VSZ — Vukovarsko-srijemska Zupanija

MKB — medunarodna klasifikacija bolesti
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8.2. Zivotopis

Krunoslav Capak je roden u Zagrebu 1962. godine gdje je i zavrSio osnovno i srednje
Skolovanje. Diplomirao je na Medicinskom fakultetu SveuciliSta u Zagrebu 1988. godine.
Nakon obavljanja obaveznog staza 1989. godine zaposljava se u Hrvatskom zavodu za javno
zdravstvo kao strucni suradnik na Odjelu za fiziologiju, pracenje i unapredenje prehrane.
1991. godine zavrSava poslijediplomski studij iz epidemiologije, a 1994. godine
specijalizaciju iz epidemiologije. Po polaganju specijalistickog ispita zapoSljava se u istoj
instituciji na mjestu voditelja Odjela za kontaminante u Sluzbi za zdravstvenu ekologiju.
1994. godine obranio je magistarski rad o antropometrijskoj metodi ocjenjivanja stanja
uhranjenosti Skolske djece. 1999. godine zavrSio je subspecijalizaciju iz zdravstvene
ekologije, a od sije¢nja 2000. godine je voditelj Sluzbe za zdravstvenu ekologiju Hrvatskog
zavoda za javno zdravstvo. U svom strunom i znanstvenom radu posebno se bavi
problematikom zdravstvene ispravnosti hrane i vode za pice, te utjecajem okolisa na zdravlje
ljudi. 2004. godine kratko je vrsitelj duznosti ravnatelja Hrvatskog zavoda za javno zdravstvo,
a 2007. godine izabran je za zamjenika ravnatelja, te je 2009. godine ponovo od Upravnog

vije¢a imenovan na istu duznost, u slijede¢em cetverogodisnjem mandatnom razdoblju.

Clanstvo i funkcije u znanstveno-stru¢nim drustvima
- od 1989. godine ¢lan Hrvatskog lije¢nickog zbora
- od 1996. godine ¢lan Hrvatske lije¢nicke komore
- od 1994. godine ¢lan epidemioloSkog drustva HLZ
- od 2000. godine ¢lan Drustva za zdravstvenu ekologiju HLZ. ¢lan upravnog odbora i
riznicar

- 0d 2008. predsjednik Hrvatskog drustva za zdravstvenu ekologiju HLZ

Nastavna djelatnost
- sudjeluje u nastavi predmeta zdravstvena ekologija na Medicinskom fakultetu u Zagrebu
kao vanjski suradnik
- 0Od 1999. godine vanjski suradnik 1 asistent na katedri za zdravtvenu ekologiju 1

medicinu rada Medicinskog fakulteta SveuciliSta u Mostaru
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- 0Od 2003. goodine vanjski suradnik na katedri za zdravstvenu ekologiju Medicinskog
fakulteta u Rijeci

Medunarodna aktivnost

od 1994 godine suraduje s Svjetskom zdravstvenom organizacijom na podrucju

programa Environment and health, Food Safety and Nutrition 1 pra¢enju i suzbijanju

zaraznih bolesti koje se prenose hranom i vodom za pice

- 2001. — National focal point for food safety programme WHO

- 2002. — National caunterpart for Environment and Health

- 2010 — ¢lan Stalnog savjetodavnog odbora Vijeca ministara Regionalnog ureda WHO za
Europu

Ostalo

- Clan savjetodavnog odbora Hrvatske agencije za hranu

- Sudionik Domovinskog rata kao lije¢nik na bojiSnici listopad 1991. dolipanj 1992.

- Clan Preventivnog kriznog stozera Ministarstva zdravstva 1992 do danas

- Odlikovan spomenicom domovinskog rata 1990-1991, te redom Danice Hrvatske s

likom Katarine Zrinske
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