
StrESzczENiE

Artykuł przedstawia aktualny stan wiedzy na temat
ryzyka zdrowotnego, związanego z narażeniem na sub-
stancje endokrynnnie czynne (EDCs). Należą do nich
związki chemiczne, wywierające działanie na układy hor-
monalne u ludzi i zwierząt. W eksperymencie na mode-
lach narażenie na EDCs pozytywnie koreluje ze wzrostem
przypadków malformacji genitalnych, zmian nowotwo-
rowych, otyłości, zaburzeniami reprodukcji, dyshormo-
nozą endokrynologiczną, zmianami behawioralnymi. Wy-
niki badań modelowych, epidemiologicznych oraz obser-
wacji klinicznych wskazują na istnienie znacznego ryzyka
dla zdrowia publicznego w wyniku działania EDCs.

Słowa kluczowe: substancje endokrynnie czynne –
malformacje, rakotwórczość, zaburzenia reprodukcji

SuMMary

The paper presents some information about current
state of knowledge of the risk due to exposure to en-
docrine disrupting chemicals (EDCs). Endocrine disrup-
tors are defined as chemicals substances with either ago-
nist or antagonist endocrine effects in human and wildlife.
Exposure to EDCs in animals models correlate positively
with an increased incidence of malformations of genital
tract, on neoplasmas, obesity, alternations on male and
female reproduction and changes in neuroendocrinology
and behavior. Results from animal models, human clinical
observations and epidemiological studies converge to im-
plicate EDCs as a significant risk to public health.
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Dotychczas zsyntetyzowano ponad 100 000
związków chemicznych, a liczba ich stale wzrastała.
Prowadzone od prawie 50 lat badania na zwierzę-
tach umożliwiły wysunięcie hipotezy o prawdopo-
dobieństwie wpływu niektórych związków chemicz-
nych na układy hormonalne [1].

Solomon [2], powołując się na dane literaturowe,
podaje, że w 1930 r. stwierdzono w eksperymencie

zaburzenia hormonalne wywołane przez bisfenol
A, w 1950 r., feminizujące działanie DDT (dichlo-
rodifenylotrichloroetan) na koguta.

Z 1971 r. pochodzi opis raka pochwy u młodej
kobiety, która w czasie ciąży przyjmowała synte-
tyczny estrogen (dietylstilbestrol).

Stwierdzana eksperymentalnie dyshormonoza
w wyniku działania ksenobiotyków stała się w ostat-



nich latach tematem nie tylko badań naukowych,
ale również przedmiotem zainteresowania mediów,
polityków, organizacji pozarządowych [1].
W 1991 r. w USA odbyła się konferencja pt. Win-
gspread Conference, zorganizowana przez dr Theo
Colborn, z udziałem endokrynologów, biologów,
ekologów, toksykologów [3]. Na konferencji tej
omawiano sprawy związane z niepożądanym dzia-
łaniem chemikaliów na żywe organizmy z rejonu
Wielkich Jezior Ameryki Północnej oraz innych ob-
szarów półkuli północnej. Przyjęto, iż zaburzenia
rozwojowe obserwowane zarówno u dziko żyjących
organizmów jak i u ludzi, zostały wywołane przez
substancje chemiczne, będące dysregulatorami ukła-
dów hormonalnych. Wysunięto hipotezę, iż nara-
żenie w okresie płodowym na hormonalnie czynne
substancje może stanowić wyjaśnienie trendu, jaki
zaznaczył się w drugiej połowie XX wieku w euro-
pejskiej oraz północnoamerykańskiej populacji. Pro-
wadzone w tych grupach badania epidemiologiczne
ujawniły zaburzenia typu obniżenia jakości spermy,
wzrostu występowania malformacji narządowych
m.in. spodziectwa (hypospadia), niezstąpienia jąder
(cryptorchimus), a także wzrostu zachorowań
na rzadko występujący guz macicy (leiomyoma),
guzy gruczołu piersiowego, jądra [4, 5].

Późniejsze badania zarówno laboratoryjne jak
i epidemiologiczne potwierdzały tę hipotezę [3].
Na konferencji sformułowano anglojęzyczne okre-
ślenie dla substancji czynnych hormonalnie, zarów-
no tych zsyntetyzowanych jak i występujących w na-
turze – nadano im nazwę: endocrine disrupting che-
micals (EDCs). W nazewnictwie polskim nie ma
ujednoliconej terminologii. Używa się różnych okre-
śleń m.in. endokrynnie aktywne modulatory hor-
monalne, związki zakłócające działanie endokrynne,
związki endokrynnie aktywne, związki hormonalnie
czynne [6]. Wg definicji Environmental Protection
Agency (EPA), EDC jest to egzogenny czynnik, który
ingeruje w syntezę, wydzielanie, transport, metabo-
lizm, a także eliminację obecnych w organizmie hor-
monów odpowiedzialnych za homeostazę, repro-
dukcję i procesy rozwojowe [7].

Szacuje się, że liczba zidentyfikowanych związ-
ków, zaliczanych do EDCs waha się od kilkudzie-
sięciu do kilkuset. Substancje te zachowują się po-
dobnie do naturalnych estrogenów. Zalicza się
do nich fitoestrogeny, metaloestrogeny, niektóre pe-
stycydy i detergeny oraz inne związki syntetyczne
(m.in. bisfenol A, kamforę) [6]. Najlepiej poznaną
grupą EDCs są fitoestrogeny, polifenolowe związki
o budowie przypominającej strukturę 17β-estradio-
lu. Należą do nich izoflawony (genisteina, daidzei-
na), kumestany (kumestrol), stilbeny (resweratrol).

Fitoestrogeny zawarte są w wielu produktach spo-
żywczych m.in. w nasionach soi, orzeszkach, czer-
wonym winie, liściach zielonej herbaty, w większości
owoców i warzyw [8].

Sporo ksenoestrogenów znajduje zastosowanie
w przemyśle. Należą do nich związki o słabym dzia-
łaniu estrogenowym. Zalicza się do nich organoch-
loryny (m.in. fenole, nonylofenol, bisfenol A, oktyl-
fenol oraz ich pochodne) [9]. Służą do otrzymywa-
nia związków wchodzących w skład farb, lakierów,
substancji pokrywających wnętrza puszek z żywno-
ścią. Wykorzystywane są również przy produkcji
kosmetyków. Organochloryny długo utrzymują się
w tkance tłuszczowej [9].

Ksenoestrogeny wykorzystuje również rolnictwo.
W większości są to pestycydy. Od lat 40. ub. wieku
bardzo szerokie zastosowanie w rolnictwie i leśnic-
twie miał preparat DDT (1,1,1,-trichloro-2,2 bis 
(p-chlorofenylo)etan) oraz jego metabolit DDE.
W latach 70. zakazano jego stosowania ze względu
na niepożądane działania (m.in. feminizację zwie-
rząt laboratoryjnych i dziko żyjących, zaburzenia
rozwojowe piskląt ptasich). Na terenach, w których
uprzednio stosowano DDT, pestycyd ten nadal krąży
w łańcuchach pokarmowych [10]. 

Ksenoestrogenami są niektóre leki m.in. diethyl-
stilbestrol (DES), stosowany w terapii hormonalnej
i antykoncepcji, a w hodowli bydła jako stymulator
wzrostu. Potencjalnym zagrożeniem środowisko-
wym mogą być ścieki komunalne zawierające me-
tabolity przyjmowanych doustnie leków antykon-
cepcyjnych z uwagi na łatwość przedostania się tych
substancji do wód gruntowych i pitnych [11]. Kon-
sumpcja tych wód powodowała zanik śledziony
i grasicy u zwierząt doświadczalnych, natomiast
u ludzi w wieku późniejszym można oczekiwać
wzrostu zachorowań na choroby z kręgu autoim-
munologicznych [12].

Mechanizm działania związków endokrynnie
czynnych nie jest jednorodny. Dotychczasowe infor-
macje, oparte są wyłącznie na badaniach doświad-
czalnych. Natomiast w środowisku komunalnym
działają dodatkowo inne szkodliwości, dlatego nie-
odzowne jest prowadzenie badań epidemiologicz-
nych [7]. Początkowo przyjmowano, iż mechanizm
działania EDCs polega głównie na powinowactwie
do receptorów estrogenowych, androgenowych, pro-
gesteronowych, tyroidowych oraz innych. Mecha-
nizm ten okazał się bardziej złożony z tego względu,
że EDCs mogą ulegać w organizmie przemianom,
a ich metabolity wykazują właściwości odmienne
[13]. Metabolity charakteryzują się powinowactwem
do receptorów membranowych oraz do neurotrans-
miterów (serotoniny, dopaminy, norepinefryny).
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Niepożądane skutki działania EDCs na zwierzęta
doświadczalne są wielorakie i zależą od rasy, wieku
i płci. U wielu gatunków obserwowano endomet-
riozę, spadek płodności, obniżenie jakości oraz ilości
spermy, zmiany w układzie rozrodczym samic, dzia-
łania rakotwórcze oraz niekorzystny wpływ
na układ odpornościowy [14]. W odniesieniu
do ludzkiej populacji istnieją przesłanki przemawia-
jące za podobnym działaniem m.in. dotyczy to
spadku ilości spermy oraz wzrostu liczby anomalii
genitalnych.

Działanie estrogenne posiadają izoflawony, poli-
fenolowe związki izolowane z roślin. Główne 3 typy
– izoflawony, kumestany i lignany nie ulegają bio-
kumulacji a ich potencjał hormonalny jest niezbyt
wysoki i zróżnicowany. Mimo to uważa się, że nie
można lekceważyć wpływu na zdrowie, stałej bądź
długotrwałej ekspozycji na te związki. Zdaniem nie-
których autorów narażenie na fitoestrogeny płodów
płci męskiej w okresie prenatalnym może być po-
wodem nieprawidłowości rozwojowych narządów
płciowych [4, 15]. Konsumpcja fitoestrogenów w co-
dziennej diecie jest bezpieczna, natomiast wysokie
dawki stanowią ryzyko dla zdrowia [16]. Okazało
się, że podawanie przez miesiąc 60 g protein sojo-
wych spowodowało zakłócenia cyklu menstruacyj-
nego.

Potomstwo szczurów narażonych na wysokie
dawki kumestrolu (ziarna słonecznika, lucerna) mia-
ło problemy z reprodukcją po osiągnięciu dojrzałości
płciowej [16].

Metale mogą również stanowić czynnik zakłóca-
jący czynność hormonalną. Do metaloestrogenów
zalicza się Zn, Cu, Cd, Co, Ni, Pb, Hg, Sn, Cr oraz
anion wanadowy i arseniany [17–20]. Arsen to
pierwszy czynnik o stwierdzonym działaniu dyshor-
monalnym [21] Kadm wpływa modyfikująco
na wydzielanie prolaktyny u wielu gatunków, w tym
u ludzi [22]. U szczurów gromadzi się w przysadce
uszkadzając aktywność komórek laktotropowych.
Wysokie dawki Cd hamują wydzielanie prolaktyny
zarówno in vivo jak in vitro [23].

Nikiel, w zależności od drogi podawania, u szczu-
rów obniżał pobór jodu przez tarczycę, u myszy wy-
woływał hamowanie rozwoju płodu, u psów powo-
dował hiperinsulinemię [21]. Pod wpływem cynku,
ołowiu i rtęci w badaniach eksperymentalnych do-
chodziło do dyshormonozy manifestującej się
uszkodzeniem zdolności reprodukcyjnej i zaburze-
niami zróżnicowania płciowego.

Na prawdopodobieństwo dyshormonozy wywo-
łanej przez metaloestrogeny mogłyby wskazywać
również badania epidemiologiczne przeprowadzone
u kobiet narażonych długotrwale na ołów oraz rtęć,

u których stwierdzono większą częstość poronień,
przedwczesnych porodów, zaburzeń miesiączkowa-
nia [13].

W 2009 r. Towarzystwo Endokrynologiczne
opublikowało oświadczenie (Scientific Statement)
dotyczące prawdopodobnej roli, jaką odgrywają
EDCs w patologii ludzkiej. W oświadczeniu tym
sporo uwagi poświęcono ich działaniu rakotwór-
czemu w okresie organogenezy na narządy rodne
i gruczoł piersiowy. Dotyczyło to w szczególności
dietylstilbestrolu, bisfenolu A oraz dioksyn. Już w la-
tach 1947–1971 w eksperymencie na gryzoniach
potwierdzone zostało zwiększone ryzyko raka piersi
w wyniku działania bisfenolu A. Dowodem rako-
twórczości dioksyn były skutki katastrofy ekologicz-
nej we Włoszech w 1976 r., kiedy to doszło do po-
tężnej emisji środowiskowej tej toksyny [3]. Bisfenol
A (BPA) jest wszechobecny. W USA wykryto go
w moczu u 92 % populacji generalnej [3]. Znajduje
się m.in. w butelkach dla niemowląt, kontenerach
żywnościowych, gumach epoksydowych. Kontakt
płodu z BPA odbywa się za pośrednictwem matki,
noworodka z mlekiem matki i żywnością puszko-
waną [24]. Z badań doświadczalnych na zwierzętach
wynika, iż niepożądane skutki prenatalnego kon-
taktu z BPA oraz dietylstilbestrolem ujawniają się
dopiero po zakończeniu dojrzewania płciowego.
Prowadzone dotąd badania epidemiologiczne, do-
tyczące związku między narażeniem na poszczególne
chemikalia a rakiem gruczołu piersiowego u ludzi,
nie dostarczyły dotąd jednoznacznych informacji
[25]. Skakkeback et al. sugeruje, że EDCs przyczy-
niają się nie tylko do gorszej jakości nasienia, ale
również do częstego występowania malformacji na-
rządów płciowych u mężczyzn oraz do raka jądra.
Mogłyby wskazywać na to badania epidemiologicz-
ne, które ujawniły częstsze występowanie tego typu
zaburzeń u mieszkańców stref rolniczych [26, 27].
U szczurów EDCs wywoływały hiperplazję komórek
przedniego płata przysadki mózgowej, co może sta-
nowić czynnik inicjujący rozwój procesu nowotwo-
rowego w tym gruczole. Dane eksperymentalne
wskazują również na rakotwórcze działanie EDCs
w odniesieniu do tarczycy [28].

W ostatnich dekadach nastąpił dramatyczny
wzrost liczby otyłych w populacjach wielu krajów
świata. W USA, w 2008 r. wg Center for Disease
Control, ponad 60% dorosłych było otyłych lub
miało nadwagę [29, 30]. Otyłość dotyczy każdego
przedziału wieku nie wyłączając dzieci. Rozważane
są różnorakie przyczyny tego stanu m.in. bierze się
pod uwagę dietę, genetyczne uwarunkowania,
wzrost wieku matek rodzących, farmaceutyki, spo-
sób życia [29]. Ostatnio zwrócono również uwagę
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na EDCs jako czynnik sprawczy. W 2007 r. grupa
autorów nazwała EDCs czynnikami „otyłogenny-
mi” (obesogenes). W szczególności odnosi się to
do wieku rozwojowego. Wg wysuniętej hipotezy
działanie EDCs w okresie rozwojowym organizmu
sprzyja pojawieniu się otyłości u dorosłego [29].
Na taką możliwość wskazują również dane doświad-
czalne, które wykazały naruszenie homeostatycznej
kontroli adipozogenezy w wyniku działania EDCs.
Otyłogenne działanie EDCs wykorzystuje się w ho-
dowli zwierząt w celu przyspieszenia wzrostu
i zwiększenia masy ciała [31, 32]. Istniejące pro-
gnozy wskazują na prawdopodobieństwo pojawie-
nia się nowych związków typu EDCs o działaniu
otyłogennym. Autorzy podkreślają, iż niepożądany
wpływ EDCs na organizmy został mocniej udoku-
mentowany badaniami in vivo oraz in vitro aniżeli
prowadzonymi na populacjach ludzkich [33].

Grupie fitoestrogenów przypisuje się nie tylko
działania niepożądane. Szereg publikacji ukazuje ich
korzystny wpływ na organizm ludzki dzięki posia-
danym właściwościom antyoksydacyjnym, obniża-
niu poziomu cholesterolu, przeciwdziałaniu two-
rzenia się zakrzepów, a także zwiększaniu elastycz-
ności naczyń. Zdolność hamowania angiogenezy
jest wykorzystywana w leczeniu nowotworów [34,
35, 36]. Izoflawony zmniejszają ryzyko raka piersi,
rozwoju osteoporozy, miażdżycy tętnic, demencji
[37]. Zastosowane w hormonalnej terapii zastępczej
łagodzą nasilenie niekorzystnych objawów meno-
pauzy [38].

Skąpe dane literaturowe omawiają skutki zdro-
wotne narażenia zawodowego na EDCs. Badania
epidemiologiczne potwierdziły wzrost zachorowań
na nowotwory wątroby i woreczka żółciowego
u produkujących niektóre pestycydy (aldryna, diel-
dryna), wzrost śmiertelności z powodów chorób na-
czyniowych mózgu u narażonych na DDT. Zagro-
żenia zdrowotne mogą wystąpić w zakładach pro-
dukujących detergenty, plastyfikatory, żywice. Upo-
śledzenie wartości spermy oraz zaburzenia sfery se-
ksualnej odnotowano u kontaktujących się zawo-
dowo z pestycydami [2, 16, 39].

Dla ilościowych pomiarów związków EDCs moż-
na stosować tradycyjne metody analityczne m.in.
wysokosprawną chromatografię cieczową (HPLC),
chromatografię cieczową połączoną ze spektromet-
rią mas (LC-MS) [40]. Są one jednak niewystarcza-
jące, gdyż nie określają potencjału zakłócenia rów-
nowagi hormonalnej badanej próbki, a tym samym
nie pozwalają na ocenę wielkości wpływu danej
substancji na środowisko [6]. Na lepszy wgląd
w dyshormonalne działanie próbki danej substancji
pozwalają testy biologiczne komórkowe i bezko-

mórkowe. Do tych pierwszych wykorzystuje się
drożdże i komórki ludzkie, do drugich m.in. test im-
munoenzymatyczny (ELISA). Można również sto-
sować testy oceniające wpływ EDCs na całe orga-
nizmy. Stwierdzone zaburzenia hormonalne u ryb,
płazów czy żab stanowią miarodajny wskaźnik za-
nieczyszczeń związanych z obecnością EDCs w śro-
dowisku wodnym [41, 42].

W przyszłości pojawiać się będą nowe substancje
o właściwościach dyshormonalnych, co stanowić
będzie narastające zagrożenie w skali globalnej.
W związku z tym koniecznością stanie się intensy-
fikacja badań epidemiologicznych, umożliwiających
ocenę zagrożeń.
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