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DISTRIBUCIJA I IZLUCIVAN]JE POLONIJUMA

D. Durié, M. KiLarpa i D. Panov

Institut za medicinu rada SRS, Beograd
(Primljeno 15. XII 1963)

Posle kratkog izlaganja o fizi¢kim i hemijskim osobinama polonijuma,
iznose se principi analitiékog odredivanja ovog elementa u bioloskom
materijalu, narodito mokraéi.

Op¥irno se iznosi pregled svetske literature o distribuciji 1 izluéivanju
polonijuma, kako starije literature pre II svetskog rata tako i najno-
vije. Detaljno se iznose rezultati proutavanja vezivanja polonijuma u
krvi.

Posebna pa’nja je posveéena razmatranjima o moguénosti kori$¢enja
analize polonijuma u mokraéi rudara eksponovanih radonu, kao merilo
ekspozicije tom gasu u rudnicima urana.

Autori isti¢u da rezultati njihovih analiza na oko 300 mokraca rudara

na$eg rudnika urana, govore u prilog ovoj pretpostavci.

Polonijum su otkrili Marija i Pierre Curie 1898. godine, kada su
ga izdvojili iz Jahimovske uranijumske pehblende. Naziv je dobio prema
otad?bini Marije Sklodowske—Curie, ¢esto ga nazivaju i radium F. Po-
lonijum (Po) je teSki metal Ceste grupe periodnog sistema elemenata,
s atomskim brojem 84 i atomskom teiinom 210. Po svojim osobinama
slitan je telurijumu i bizmutu. Ta je tro- i $estovalentan elemenat
s koordinacionim brojem 6. Ovaj metal ima dve alotropske modifika-
cije, a buduéi da je amfoteran, stvara anione i katione; stvara rado 1
komplekse.

Polonijum je prirodno radioaktivan elemenat i tlan je uranske serije.
Polonijum emituje alfa Cestice energije 4,5-5,3 MeV s poluvremenom
raspada od 138,3 dana, te slabo gama zralenje energije 8-9 MeV.
Danas se Po-210 najée$ée pripravlja bombardovanjem bizmuta u
reaktoru.

Polonijum se ponafa kao plemeniti metal, pa je jo¥ 1905. god. zapa-
Yeno da se on deponuje na manje plemenitim metalima (Ag, Te, Bi, Ni)
u kiselom mediju. Brzina depozicije zavisi od Cistoce rastvora poloni-
juma, listo¢e metalne folije, temperature (optimalna oko 90-95° C),
brzine mefanja rastvora, volumena te¢nosti, pH. Ova depozicija se

koristi za njegovo odredivanje u biolodkom materijalu.
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Udreawanje polonijuma w bioloskom materijalu

Fink ¢ saradnici su razradili metodu za odredivanje Po u bioloskom
matcerijalu, koja koristi njegovu depoziciju na srebrnoj foliji (1). Za
spaljivanje bioloSkog materijala oni su upotrebili smesu azotne 1 per-
hlorne kiseline. Finkel i sar.”(2) koriste za spaljivanje smesu perhlorne
kiscline i superoksola. Medutim, Scott i Stannard smatraju da je do-
voljna samo azotna ili sumporna kiselina (8). I drugi autori, kao Cember
i sar. (4), Mulhaney i sar. (5), Rundo (6) su modifikovali ovu metodu.
Black (7) je ispitao optimalne uslove deponiranja. Baxter i De Uiit
(8) su konstruisali vodeno kupatilo sa me$alicama pogodno za uporedno
odredivanje viSe uzoraka. Smith i sar. (9) daju detaljna uputstva za
obradu raznog bioloskog materijala: meko tkivo i organi, mokraéa,
Zivotinjski leSevi. Oni opisuju i optimalne uslove odredivanja, odnosno
depozicije. Ova metoda je pogodna za odredivanie Po u koncentra-
cijama od 66 - 10~° do 44,4+ 10~2 uc, a kori$¢enje iznosi oko 909/o.

U najoj radiotoksikoloskoj laboratoriji uvedena je ova metoda za
odredivanje polonijuma u mokraéi prema propisu navedenom u pre-
porukama Ameritke atomske komisije za rutinske metode (10). Ova
metoda se pokazala kao vrlo precizna i pogodna u toku rada. U nasoj
laboratoriji je izviSeno nekoliko stotina analiza mokraéa na polonijum.

Dastribucija i ekskrecija polonijuma

U toku poslednjih 40 godina publikovani su mnogi podaci o sudbini
polonijuma u organizmu. Prvi rad o biolokom delovanju Po objavili
su Ferneau i sar. (11) jo§ 1913. god. utvrdivi da izlaganje koZe zrate-
nju Po ne dovodi do eritema. Izmedu 1924. i 1938. godine. Lacassagne
Je sa saradnicima objavio niz radova iz ovog podruéja (12) vrieéi ekspe-
rimente na Zivotinjama. Iako je upotrebljen mali broj Zivotinja, La-
cassagne je dobio rezultate koji su kasnije gotovo u celosti potvrdeni.
Lacassagne i sar. su utvrdili da se Po uglavnom izlutuje preko bubrega,
a da se zadrZava uglavnom u retikulo-endotelnom tkivu (slezina, limfno
tkivo, renalni korteks) dok ga renalna medula i kosti sadrfavaju samo
u tragovima. Letalne doze izazivaju destrukciju hemopoetskog tkiva,
smrtnu hemoragiju i akutni nefrit. Buduéi da su nadli vrlo male koli-
¢ine Po u ekskretima, ti su autori pripisali njegovo nestajanje uglav-
nom izdisanju preko pluéa. Kasniji radovi Finka i sar. (1) su pokazali
da je to netatno.

U toku II svjetskog rata zapoleta su intenzivna istra¥ivanja na mno-
gim radioaktivnim supstancijama u vezi s proizvodnjom atomske bombe.
Stru¢njaci Univerziteta u Rochesteru poceli su jo¥ tada da se bave
problemima distribucije i ekskrecije polonijuma, a te studije se jo$
1 danas nastavljaju. Naravno da se i druge grupe bave ovim proble-
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mima, ali ne tako sistematski. Posle rata objavljena je opSirna mono-
grafija o radovima u toku rata (1). Ovde ¢emo samo ukratko sumirati
rezultate objavljene u toj monografiji.

Posle intravenozne (i—v) injekcije polonijum klorida pacovima, prvog
dana se u mokraéi izluéi 0,19 %. Izlutena kolitina se zatim tako sma-
njuje da se posle 30 dana stabilizuje na 0,13 % na dan. Fekalna
ckskrecija je prvog dana 30 puta veta od urinarne, pedesetog dana 6
puta veéa, stotog 5 puta veéa a dvestotog 4 puta veca. Organi se prema
distribuciji mogu poredati ovako: slezina, bubrezi, limfni ¢voridi; znatno
manje kolitine se nalaze u koStanoj srii, eritrocitima, adrenalnim Zle-
zdama, pankreasu, tiroideji. Usled redistribucije u toku vremena pove-
¢ava se kolitina Po u testisima i mozgu a smanjuje u plazmi i jetri. Kod
jedne enke-pacova zapafene su vete koli¢ine Po u uterusu a prosetne
u ovarijima.

Posle oralne administracije istog jedinjenja pacovima, distribucija je
bila slitna. Medutim, ovde su utvrdene velike koli¢ine Po (tre¢ina celo-
kupne doze) u eritrocitima. Izlu¢ivanje se vréilo uglavnom preko mo-
krade, i to oko 100 puta efikasnije nego posle i—v administracije. Rezul-
tati supkutane administracije u potpunosti se slazu sa i—v. Eksperimenti
s inhalacijom ukazuju da se 80-100 °o udahnutog Po zadrzava 1 resor-
buje u pluéima, a distribucija je slitna kao kod i—v. Polonijum hlorid se
resorbuje i preko koZe misa u koli¢ini od 0,005 /o na dan. Kod zeca je
posle i—v administracije zapaZeno jate izlutivanje u mokraci nego kod
pacova, dok se po akumulaciji bubrezi nalaze na prvom mestu.

Prilikom eksperimenata na ljudima, izlutivanje u mokraéi prve ne-
delje iznosilo je 0,1 % na dan, u toku druge nedelje 0,06 0/o, posle 40
dana oko 0,03 . Izlu¢ivanje fecesom vrsilo se uporedo ali je bilo 10-20
puta veéa. Kod ljudi posle i-v aplikacije koli¢ina Po u krvi iznosi u
potetku oko 29 od date doze a kasnije pada. Kolitina Po u eritroci-
tima premaSuje 2-3 puta kolitinu u plazmi. Praeno je izlutivanje Po
kod ¢oveka i posle ingestije. Preko ljudske koZe se resorbuje na dan
oko 2 % doze.

U radovima koji su publikovani posle spomenute monografije, izneti
su novi podaci u vezi s metabolizmom polonijuma.

Finkel i sar. (2) su utvrdili da LD;, za Po u toku prve dve nedelje
iznosi 8040 uuc na kilogram teZine, dok su Fink i sar. (1) nasli 50 puc
na kilogram. Neki autori su zaklju¢ili da distribucija polonijuma zavisi
od mnogih faktora, od kojih su najznaaniji put ulaza, koli¢ina i vreme
proteklo od aplikacije.

Stannard (13) istite znalajne razlike u distribuciji Po posle i-v apli-
kacije i ingestije. Resorpcija Po u gastrointestinalnom traktu slabija je
od Ra ali nadmaguje U, Pu i Th. Izlu¢ivanje Po u mokraéi vece je posle
ingestije. Ove razlike se mogu objasniti time Sto posle i—v aplikacije Po
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stvara u krvi agregate, koje zahvata retikulo-endotelni sistem (14), a to
je potvrdeno pomocu autoradiografije. Prilikom oralne aplikacije nije
zapazeno stvaranje agregata u krvi (15).

Fink (1) i Stannard (13) istitu da se posle resorpcije Po u krvi vezuje
uglavnom na eritrocite. Gorham (16) je vriio in vitro i in vivo eksperi-
mente o ponaSanju Po u krvi pacova i ¢oveka, pa je dofao do sledeéih
generalnih zakljudaka:

a) vezivanje se vr$i prema cksponencijalnoj vremenskoj krivulji;
b) vezivanje na eritrocite pacova je brZe nego kod Zoveka;
¢) kolitina Po u eritrocitima i plazmi raste mnogo brie in vivo.

Watts (17) je nastavila ovakve studije koje je Thomas (18) detaljno
1 sistematski izvr$io. U svojim in vitro eksperimentima Thomas (18) je
menjao temperaturu i utvrdio da proces vezivanja Po na eritrocite nije
baziran na adsorpciju ve¢ na hemijskom vezivanju. Na osnovu in vivo
eksperimenata, autor je utvrdio da nestaianje Po iz krvi zavisi od fizi¢~
kog stanja (agregacija). Oko 15-16 % Po vezuje se u eritrocitima na
stromu a ostatak na hemoglobin. Thomas je potvrdio da je vezivanje
brZe in vivo a da nema razlike izmedu zeca i pacova. Posle ingestije,
koli¢ina Po u eritrocitima veéa je za oko 10 puta nego posle i-v aplika-
cije. Posle ingestije kolitina Po u eritrocitima nadmasuje oko 300 puta
kolitinu u plazmi a posle i~v aplikacije svega 30 puta. U plazmi se oko
80 %0 Po vezuje na proteine a 20 % je verovatno u ionskom stanju ili
vezano na manje molekule. Thomas (18) je utvrdio da se Po posle ne-
stanka iz krvi moze naéi uglavnom u jetri, slezeni i pluéima, odnosno w
organima retikulo-endotelnog sistema (RES).

Izradunavanja maksimalno dozvoljene koncentracije (MDK) su bas
i provedena na osnovu slezine kao kriti¢nog organa (19). Medutim, Ca-
sarett (20) je utvrdio da se prili¢na koli¢ina Po nalazi i u bubrezima,
pa je postavio pitanje ne bi li i to trebalo uzeti u obzir. Thomas i sar.
(21) tvrde da to nema vaznosti, jer toksi¢nost Po ne zavisi od puta ulaza:
1 razlika u distribuciji. Ovo tvrdenje su oni potkrepili nizom eksperi-
menata s oralnom, i-v i intratrahealnom aplikacijom (22).

Stannard i Baxter (23), te Stannard (24), su izvréili dugotrajnije ekspe-
rimente sa viSekratnom aplikacijom Po na pacovima pa su dobili iste
rezultate kao kod jednokratne aplikacije s obzirom na distribuciju (sle-
zina, jetra, bubrezi).

Black (7) je naSao izvesne kolitine Po u kostima (¢ak 1 do 50 %).
Finkel i sar. (2) istitu da u toku vremena dolazi do redistribucije Po w
organizmu. Tako je najveéi deo Po u toku prvih 66 dana lociran u jetri,
bubrezima i kostima. Posle 120 dana najvise opada koli¢ina Po u bubre-
zima. Distribucija zavisi ne samo od vremena veé i od aplicirane koli~
tine. Posle aplikacije malih koli¢ina Po posle 66 dana distribucija izgleda
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ovako prema koli¢ini: slezina, bubrezi, limfni Cvori¢i u mezenteriju,
jajnici (kod Zenki) i jetra. Na osnovu toga se mogu i protumaciti razlike
u rezultatima kod raznih autora.

Stannard (25) je na osnovu dugotrajnih eksperimenata na pacovima
utvrdio da se nestajanje Po iz pojedinih organa i izlutivanje iz orga-
nizma vri u dve faze: brie i sporije. S obzirom na retenciju Po organi
se mogu podeliti u tri grupe:

I. jetra, bubrezi, pluéa, limfni &voridi, koStana srz, kojima efektivno
poluvreme prve faze iznosi oko 80 dana;

II. testisi, miSi¢i i srce, kojima efcktivno poluvreme za prvu fazu
iznosi 50 dana a za drugu fazu 400 dana;

III. krv koja poseduje vidi nivo Po nego pojedini organi. Suprotno
od Finkelove (2), Stannard tvrdi da koli¢ina Po ne utie na distribuciju
koja je konstantna.

Morrow i sar. (26) su aplicirali Po matkama, i to ingestijom i i-v.
Oni su utvrdili da se Po u ionskom stanju resorbuje oko 10 puta bolje
nego koloidni. Ni kod macaka nije utvrdena razlika u distribuciji s obzi-
rom na put ulaza. Stannard (27) je utvrdio kod Zenki pacova kvantita-
tivno veée koli¢ine Po u slezini, bubrezima i limfnim ¢vori¢ima nego u
tim organima muzjaka. Ovariji sadrfavaju veée koli¢ine Po nego testisi.

Rochesterska grupa je poslednjih godina nadinila i niz studija o inha-
laciji i intratrahealnoj aplikaciji polonijuma.

Thomas i Stannard (28) su potvrdili da se distribucija Po posle
intratrahealne administracije razlikuje od ostalih puteva ulaza. Sada je

resorpcija iz pluéa veoma brza a nivo Po u krvi raste u toku prvih 10
dana. Ova ¢injenica ukazuje da dolazi u to vreme do redistribucije Po

iz organa u kojima se akumuluje u poletku (bubrezi, slezina, jetra).
Efektivno poluvreme je sliéno kao kod ostalih puteva ulaza i iznosi 60
dana. Izludivanje Po u fecesu premasuje oko 25 puta koli¢inu u mokrai.
Izludivanje u fecesu se obja$njava efikasnom cilijarnom akcijom koja
prebacuje materijal iz gornjih di$nih puteva u gastro-intestinalni trakt.
Zatudo, i posle nestajanja materijala iz pluca, fekalno izludivanje pre-
masuje urinarno za desetak puta.

Inhalacija je veoma podrobno studirana (29, 30, 31, 32, 38) eksperi-
mentima na pacovima.

Posle petosatne ekspozicije aerosolu polonijuma, retencija iznosi oko
53 9/o inhalirane koli¢ine (29). Posle viSekratne ekspozicije, retencija je
neéto veta (81). U toku prvih 30 dana Po se uklanja iz plu¢a prema
eksponencijalnoj jednatini (29). Deo materijala se uklanja cilijarnom
akcijom (32) a deo fagocitarnom akcijom dospeva u limfni sistem (30).
Kod inhalacije odnos fekalnog izludivanja prema urinarnom iznosi 6:1,
posle oralne aplikacije 2:1, a posle i—v 1:1 (29). Posle vi§ekratne ekspo-
zicije izlu¢ivanje se ubrzava 2-3 puta (32). Ako se psi izloZe parama
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Po, posle inhalacije retencija u pluéima iznosi 64 % a maksimum u
krvi se postiZe posle 5-15 dana (33). Kod pasa u ovom slu¢aju distri-
bucija je ovakva: jetra, bubrezi, krv, folikuli dlaka krzna. Posle 3 dana
izlu¢i se oko 50 % resorbovanog Po, i to uglavnom preko fecesa. Efek-
tivno poluvreme za plu¢a iznosi 36 dana a za ceo organizam 37 dana.

Na kraju da spomenemo jo§ neke interesantne objavljene rezultate
Tuttle i Baxtera (34), da tkivo RES nije radiosenzitivno na lokalno
zracenje Po. Dijeta nema uticaja na smrtnost pacova posle injekcije Po
ili zradenje X-—zracima (85).

Thomas i sar. (36) tvrde da Po izaziva anemiju pomoéu nekog meha-
nizma, koji vr$i depresiju celokupnog cirkulirajuéeg hemoglobina ne
menjajuéi pri tom sintezu hema i globina. Zato je ova anemija slina
onoj koju izaziva berilij a malo sli¢na onoj posle ozratavanja celog tela.

Hursch (87) je utvrdio da je BAL veoma efikasan da pojala izlu-
¢ivanje Po iz organizma. U toku prvih 10 dana po aplikaciji BAL-a
udvostruduje se izlulivanje Po. Ako se BAL primjeni u toku prvih 12
sati posle ekspozicije polonijumu, onda se smanjuje znatno toksi¢nost
polonijuma. Autor smatra da BAL vezuje prvo Po koji je labavo vezan
na proteine plazme i da nastali kompleks lako difundira pa se brzo
izlu¢uje preko bubrega. Koli¢ina Po u krvi tada brzo opada. Deo Po
koji se ¢vriée vezuje u tkivu ne stvara kompleks sa BAL-om.

Ruski autori (38) preporutuju i druge preparate sa SH grupama radi
efikasnog ubrzavanja izlulivanja Po iz organizma.

Polonijum u mokraéi osoba eksponiranih radonu

U rudnicima urana radioaktivni gas radon predstavlja najznalajniju
opasnost za rudare, medu ostalim opasnostima. Radon se raspada na niz
kratkozive¢ih i dugoZive¢ih potomaka, koji s njim postifu ravnotefu za
oko 3 sata. Ovi potomci se adsorbuju na estice prasine pa inhalacijom
dospevaju u organizam eksponiranih osoba. Ti potomci predstavljaju,
zapravo, jo§ vecu opasnost po zdravlje ljudi nego sam gas radon.

Raspad radona na potomke de¥ava se i u radnoj atmosferi i u orga-
nizmu eksponirane osobe. Prilikom raspada radon emituje alfa zratenje
1 prelazi u RaA (Po-218), koji ima poluvreme raspada od 3,05 min.
Ovaj produkt se dalje raspada uz alfa emisiju u niz kratko¥iveéih izo-
topa (RaB, RaC, RaC) u dugoziveéi izotop olova Pb-210 s poluvreme-
nom raspada od 22 godine. Usled inhalacije, radon i sve ove potomke
mozemo olekivati u disajnim putevima, a takode u tkivima gde je depo-
novan radon (masno tkivo). Medutim, Pb-210 ¢e se deponovati u kosti-
ma, gde ée se polagano raspadati na dalji izotop RaE (izotop bizmuta)
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pa u RaF, odnosno Po-210, 4je je poluvreme raspada 138 dana. Ko-
naéno, Po-210 se raspada u stabilni izotop olova Pb—206. Budu¢i da je
polonijum veoma rastvorljiv, pojavljuje se u mokraci.

Vedi deo polonijuma u mokraéi potice od Pb-210, ali jedan mali deo
potite i od polonijuma koji se unosi u organizam udisanjem, hranom
1 pifem.

Medutim, Pb-210 moZe da potite iz viSe izvora:

a) Pb-210 koji nastaje raspadom radona i potomaka zahvacenih fil-
tracijom u plu¢ima,

b) Pb-210 koji nastaje raspadom radijuma unetog u organizam hra-
nom i pi¢em.

Izratunato je da kolidina polonijuma u mokraci neeksponiranog sta-
novni¥tva mo¥e da iznosi do 0,05 muc (pikocurie) (7).

Mose se otekivati da ée kolitina polonijuma u mokraéi osoba ekspo-
niranih radonu biti veéa. Sultzer i Hursch (39) su prvi obratili paznju
na moguénost da se odredivanje polonijuma u mokraéi koristi kao indi-
kator ekspozicije radonu. Oni su utvrdili da se u mokraéi neeksponira-
nih osoba izlu€uju koli¢ine polonijuma, koje se ne mogu odrediti meto-
dom deponiranja na srebrnoj foliji.

Ovi autori su odredili polonijum u mokraéi 28 rudara iz rudnika urana
u Colorado platou, inadli da se vrednosti krecu od 2-38 pikokirija na
dan. Oni smatraju da se sav taj polonijum moze pripisati Pb-210,
odnosno radonu i potomcima, a da se radijum mo¥e zanemariti kao izvor
polonijuma. Autori smatraju da 50 9/o Pb—210 potite od radona akumu-
liranog u masnom tkivu organizma a 50 9/o od potomaka radona depo-
novanih u plu¢ima. Autori smatraju da bi odredivanje polonijuma u
mokraéi moglo da poslu?i za odredivanje integrirane ekspozicije rudara
radonu i njegovim potomcima.

Smatrali smo da je vredno proveriti navode Sultzerove i Hurscha, pa
smo u radiotoksikolokoj laboratoriji naSeg Instituta vrsili odredivanje
polonijuma u mokraci 15 osoba neeksponiranih radonu i preko 300
mokraéa rudara iz naSeg rudnika uranijuma. Dobili smo veoma za-
nimljive podatke, koji su objavljeni na drugom mestu (40).

Nadi rezultati govore u prilog pretpostavci da odredivanje polonijuma
u mokrati osoba eksponiranih radonu moZe da predstavlja merilo ekspo-
zicije radonu.
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Summary
DISTRIBUTION AND ELIMINATION OF POLONIUM

After a brief review of the physical and chemical propertics of polonium, the
principles are presented of the analytical determination of this element in biological
material, and in the urine in particular.

Literature data on the distribution and elimination of polonium, both those
published before the Second World War and the most recent ones, are reviewed
in detail. So are the results of the studies on the binding of polonium in the blood.

Special attention is paid to the possibility of using the analysis of polonium in the
urine of the miners exposed to radon as the indication of their exposure to this gas
in uranium mines, The authors point out that this assumption is supported by the
results they obtained by analysing about 800 urine samples taken from miners in
a Yugoslav uranium mine.
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