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U radu je prikazano djelovanje urana na organizam, pojedine
organe ili organske sisteme, stanicu te genetski materijal. Pored
visoke toksi¢nosti, svi su uranovi izotopi radioaktivni, te je i nje-
gov ucinak na organizam dvojak: kemijski i aktini¢ki. Nakon ap-
sorpcije uran se prenosi u organizmu u obliku kompleksa s bi-
karbonatom ili proteinom. Glavno mjesto kemijskog os$tecenja
je bubreg, dok se netopljivi spojevi mogu odlagati u plu¢ima du-
Zze vrijeme gdje Ce izazvati aktinicka oStecenja. U dodiru sa sta-
nicnom DNK uran djeluje na genetski materijal uzrokujudi oz-
biljna oStecenja kromosoma.

KEMIJSKA SVOJSTVA I RASPROSTRANJENOST

Uran je gust, srebrnastobijel metal, atomske mase 238,07, sto odgova-
ra smjesi triju izotopa prirodnog urana: **U (99,28%), *»U (0,714%/) i
U (0,006°). Cisti uran je vrlo reaktivan metal. Reagira sa svim neme-
talima, stvarajuci niz spojeva. Osnovno kemijsko svojstvo mu je snazna
reducirajuca sposobnost (1). Na zraku se lako oksidira: prvo-nastaje
zuta opna oksida, zatim ona potamni, a nakon 3—4 dana mectal pocrni
stvarajudi sloj uranova oksida na povrsini.

U vodenim otopinama uran se moze naé¢i u nekoliko oksidacijskih
stanja: U+, U, U+ i U+, Najznacajniji su spojevi heksavalentnog ura-
na koji disocijacijom u vodenim otopinama stvaraju uranil ion UO,**.
Ovaj je ion sklon obrazovanju sulfatnih, karbonatnih i oksalatnih kom-
pleksa.

Vazan spoj za dobivanje urana je uranil nitrat UO, (NOy), - 6 H,O. Go-
tovo svaka tehnolo$ka shema dobivanja urana iz mineralne sirovine ili
prerade nuklearnog goriva ukljucuje u nekoj svojoj fazi prevodenje
urana u uranil nitrat.

Uran se najviSse upotrebljava kao gorivo u nuklearnim elektranama.
U manjoj mjeri spojevi urana se upotrebljavaju i u industriji boja.
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Siroko je rasprostranjen, prisutan u Zemljinoj kori u prosjecnoj kon-
centraciji od oko 4 x 10—*/. Sadrzaj urana u morskoj vodi vjerojatno
je povezan sa salinitetom, te je kod koncentracije soli od 35% kon-
centracija urana oko 3,35 ug/l (2). U znatnom postotku uran je prisutan
u nekim mineralima, lrao i u slatkoj vodi koja izvire iz stijena s viso-
kim sadrzajem uranovih minerala. Podatak od 32 ng/l navodi se za vodu
gradskog vodovoda New Yorka (3). U pitkoj vodi nekih gradova Japana
izmjerene su koncentracije od 4,8 do 11,4 ng urana po litri (4).

U atmosferi pojedinih urbanih podru¢ja nadene su mjerljive koncen-
tracije urana, te prema ameri¢kim autorima srednja koncentracija na
podruc¢ju New Yorka iznosi 0,4 ng/m? zraka (3), dok se za Englesku te
vrijednosti kredu oko 0,002 ng/m3 zraka (5). Mnogo viSe koncentracije
izmjerene su u nekim radnim sredinama, te njihove vrijednosti varira-
ju od nekoliko #g do nekoliko mg/m3 zraka.

Iz tla, kamo dospijeva iz zraka i vode, uran apsorbiraju biljke i sadr-
Zaj u njima ovisi o biljnoj vrsti te o dubini do koje seze njezino korije-
nje.

Prehrambeni proizvodi kao krumpir, Zitarice, meso i svjeza riba, sa-
drze uran u koncentracijama izmedu 10 i 100 xg/kg (6). Smatra se opce-
nito da su povrée i cerealije najznacajniji opskrbljivadi organizma ura-
nom.

METABOLIZAM

Uran ulazi u organizam preko respiratornog i gastrointestinalnog tra-
kta, te manjim dijelom preko koZe. Pritom veliko znacenje ima toplji-
vost uranova spoja. Udisanjem netopljivih spojeva urana manjj dio ce
biti apsorbiran, dok se ve¢i dio odstranjuje mehanizmom spontanog
plucnog klirensa. Na osnovi podataka dobivenih mjerenjima u nekim
uranskim pogonima Harris (7) procjenjuje da ¢e samo 1—59/, prasine
koja sadrzi uran prodrijeti u podrucje plucda. Ostatak ce biti deponiran
u gornjem diSnom traktu i odstraniti se iskasljavanjem. Podaci dobi-
veni na zivotinjama pokazuju, ve¢ prema Zivotinjskoj vrsti, velike razlike
u depoziciji i apsorpciji urana u plud¢ima (8).

Topljivi spojevi urana deponirani u alveolarnoj regiji apsorbiraju se
gotovo potpuno (9, 10, 11).

Apsorpcija u intestinalnom traktu takoder varira s topljivoséu urano-
vih spojeva. Cak i kod topljivih spojeva apsorbiraju se vrlo malene fra-
kcije. Kod normalne ingestije malenih koli¢ina urana u hrani i vodj ap-
sorpcija iznosi 129/ (3), odnosno 310/, (12).

O apsorpciji preko koze ima vrlo malo podataka. Spojevi urana neto-
pljivi u vodi gotovo se uopce ne apsorbiraju preko koze, dok se topljivi
spojevi apsorbiraju oko 19/, $to je premalena koncentracija da bi izaz-
vala intoksikaciju (13).

U kontaktu s bioloSkim medijima spojevi urana prelaze u otopinu. Po-
daci dobiveni na eksperimentalnim Zivotinjama pokazuju da uran uve-
den intravenski u krvotok brzo napusta krv (14). Cetrdeset minuta na-
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kon intravenske injekcije ¢etvrtina do treéine urana odlaZe se u kosti-
ma, blizu polovine izlucuje se mokracom, a od ostatka polovina se de-
ponira u bubrezima, a polovina u ostalim mekim tkivima. Samo trago-
vi (oko 1°/) urana ostaju u tom ¢asu u krvi. Tok se zatim nastavlja;
uran deponiran u bubrezima organizam nastoji izlu¢iti mokradom, a
uran iz ostalih mekih tkiva krece ka bubrezima. Posljedica toga je da je
Cetrdeset dana nakon intravenske injekcije urana petina do &etvrtine
ukupne koli¢ine urana jo§ prisutna u skeletu, a ostatak je izlu¢en mo-
kracom. Tako su kosti i bubrezi tkiva od najveéeg znatenja za prouca-
vanje trovanja uranom (14).

Donoghue (15) je naSao da je kod profesionalno eksponiranih ispita-
nika 85 tjelesnog opterecenja uranom deponirano u kostima, dok je
depozicija u plu¢ima neznatna. U kostima uran se odlaZe na povriinama
kristala hidroksiapatita, zamjenom s povr$inskim ionima kalcija. Pre-
ostali uran deponira se u bubrezima, a malene koli¢ine u jetri.

Najveci dio urana unesenog u organizam izlu¢uje se brzo preko bubre-
ga, a manje od 19, fecesom. Poluvrijeme eliminacije urana u uvjetima
normalnog dnevnog uzimanja iznosi izmedu 180 i 360 dana (16). Neto-
pljivi spojevi urana deponirani u plu¢ima eliminiraju se, vjerojatno, u
dvije faze: prva je kratka, s bioloskim poluvremenom od 11 do 100 da-
na, a zatim nastupa polagana faza s poluvremenom od oko 120—1 500
dana (16).

UCINCI NA ORGANIZAM

Budu¢i da su svi uranovi izotopi u prirodi radioaktivni, rizik pri ve-
likoj apsorbiranoj dozi je dvojak. Odnosj se na kemijsku toksi¢nost i
radiolosku Stetnost. Koji e efekt biti kriti¢an pri ekspoziciji uranu, ovi-
si o topljivosti spoja kojem je organizam izloZen, putu njegova ulazenja
i sastavu njegovih izotopa. Najopasniji izotop s gledi$ta radijacije je 225U
kojeg u prirodnom uranu ima manje od 19,. Njegova koncentracija po-
vecava se u proizvodnji nuklearnih goriva. Udisanje zraka koji sadrzi
netopljive uranove spojeve stvara mogucénost odlaganja radioaktivnih
Cestica u pluc¢ima. Tijekom duZeg izlaganja nakupe se koli¢ine koje mo-
gu dovesti do radioloskog rizika (16).

Epidemiolo8ka proucavanja pokazuju znacajan porast incidencije kar-
cinoma pluéa u rudara u uranskim rudnicima (17, 18, 19, 20, 21), kao i
drugih oStecenja plu¢nog parenhima (22, 23). Ova su osteéenja rezultat
zradenja ne samo urana nego i ostalih ¢lanova uranova raspadnog niza
koji su i sami radicaktivni (24) (sl. 1).

Kod ekspozicije topljivim spojevima urana znacajnu ulogu ima kemij-
ska toksi¢nost. Uran je jedan od najtoksi¢nijih elemenata, toksi¢niji od
arsena ili Zive. U organizmu je vrlo reaktivan, bez obzira na radioaktiv-
nost. U istrazivanju trovanja uranom na eksperimentalnim Zivotinjama,
Sanockii (25) je uocio nekoliko faza: 1) latentna, 2) faza osnovnih sim-
ptoma, 3) ishod (smrt ili ozdravljenje).
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Sl. 1. Uranov raspadni niz

Latentna faza traje nekoliko sati do nekoliko dana, ve¢ prema stup-
nju trovanja. U toj fazi primjeéuje se klonulost i smanjenje apetita. U
sljedecoj fazi, oko tredeg ili Cetvrtog dana, javlja se Zed i povracanje,
a zatim, izmedu petog i sedmog dana enteritis, gubitak apetita i opca
slabost. Posljednjih dana pred smrt nastupa tremor miSi¢a i zatim pare-
za. Zivotinje gube 25—309/y tjelesne teZine.

S napredovanjem intoksikacije opaza se smanjenje broja eritrocita i
retikulocita te pad koncentracije hemoglobina, Leukociti dostizu katkad
do 45000 u mm® krvi. Zatim leukocitozu slijedi leukopenija. Iz perifer-
ne krvi postepeno i$cezavaju eozinofili, dok broj monocita raste (26).

Znacajne promjene kod trovanja uranom javljaju se na bubrezima
(14, 26, 27). Bubreg je jedino mjesto oStec¢enja malim ili umjerenim do-
zama urana. Nekoliko sati ili dana (ve¢ prema dozi) nakon izlaganja
uranu ostecenje postaje vidljivo bilo histoloski ili funkcionalno. U po-
¢etku trovanja nastupa albuminurija, cilindrurija i glikozurija. Prvih se
dana mozZe povecati koli¢ina urina, zatim nastupa oligurija, a onda anu-
rija.

Prouc¢avanjem bubrezne funkcije i renalnog klirensa, u kombinaciji
s histolo$kim i autoradiografskim studijama uoceno je da je najvece
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ostedenje bubrega lokalizirano na distalnoj treéini proksimalnih zavije-
nih tubula (28). Prilikom izlaganja subletalnim dozama urana moguca
je regeneracija bubreznog epitela. Iako su regenerirane stanice cesto
atipi¢ne, oporavak je brz i normalna funkcija bubrega uspostavlja se
veé¢ nakon nekoliko tjedana. Nema kroni¢ne forme trovanja uranom.
Kod zZivotinja kroni¢no izlozenih uranu uoCeni su ponovljeni napadi
akutnog trovanja. Eksperimentalni i klini¢ki podaci upucéuju na to da se
znacajna tolerancija prema uranu moze razviti kod prolongirane ekspo-
zicije (29).

UCINCI NA STANICU

Ulaskom u organizam uranovi spojevi nastoje prijeéi u tetravalentnu
ili heksavalentnu formu. Heksavalentni uranil ion je stabilna valentna
forma, pa tetravalentni uran u krvotoku takoder oksidira u heksava-
lentnu formu ili formira koloidan uranov oksid u plazmi (14, 30).

U sastavu tjelesnih tekudina prisutan je niz visokomolekularnih stru-
ktura kao $to su proteini, aminokiseline i druge organske molekule ko-
je u kontaktu s uranom stvaraju komplekse. Najve¢i dio uranil iona ve-
7e se za ione bikarbonata i proteine. Tako se dio urana (oko 40%/) pre-
nosi u krvi vezan za protein, a oko 60%, kao dio kompleksa s bikarbona-
tom. Interakcija s ovim biokomponentama uvjetuje transport urana u
stanicu i njegovu intracelularnu distribuciju. Kompleks uran-protein je
nedifuzibilan, dok je kompleks uran-bikarbonat difuzibilan. Difuzibil-
nost ovog kompleksa je uvjet za odvijanje mehanizma djelovanja ura-
na (14).

Pokazalo se, na umjetnim modelima stani¢ne membrane, da se uranil
ion specifi¢no veze za fosfatne grupe fosfolipida i time povedava stabil-
nost stani¢ne membrane (31, 32, 33). Istovremeno, mijenja se potencijal
na povr$ini membrane, a time i njezina vodljivost. Transport uranil
iona u stanicu ukljucuje, stoga, prethodno formiranje nekog neutralnog
kompleksa, nakon Cega slijedi difuzija kroz stani¢nu membranu (34, 35).

Ulaskom u stanicu uranil ion se veZe za molekule proteina i nuklein-
ske kiseline, stvarajué¢i komplekse sa fosfatnim, amino-skupinama i
enolnim grupama (36).

Malo se zna o djelovanju urana na genetski materijal. Za ocjenu dje-
lovanja urana u in vitro sistemu upotrijebljene su linijske kulture ani-
malnih stanica kao i kratke kulture ljudskih limfocita. Koriste¢i se kul-
turom fibroblasta mi$a i humanim leukocitima Malencenko (37) uocio
je veé pri vrlo niskim koncentracijama uranil nitrata (0,1—0,5 xg/ml sta-
ni¢ne suspenzije) ¢e$éu pojavu poremecdaja broja i grade kromosoma.
PoviSenjem koncentracije uranil nitrata narus$ava se mitotski mehani-
zam, smanjujuéi broj metafaza.

Znacajan ucinak urana naden je pri tretmanu V79 stanica kineskog
hréka i humanih limfocita uranil nitratom koncentracija 0,422 mg/ml i
0,633 mg/ml stani¢ne suspenzije (38). Radiokemijskom detekcijom i au-
toradiografskom analizom ustanovljeno je da uran ulazi u stanicu. Ana-
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liza kromosomskih aberacija pokazala je brojna strukturna o$tecenja
kromosoma, kao i promjenu ploiditeta pojedinih stanica. Iako su se hu-
mauni limfociti pokazali rezistentnijim od kulture fibroblasta kineskog
hréka, u oba sistema veéi broj ostedenja naden je kod nize koncentra-
cije uranil nitrata, $to se pripisuje promjeni vodljivosti stani¢ne mem-
brane pod djelovanjem uranil nitrata.

Rezultati citogenetskih analiza izvr$enih na limfocitima rudara iz
uranskih rudnika pokazali su porast uestalosti strukturnih i numeri¢-
kih aberacija kromosoma (39, 40, 41). Sli¢ne rezultate daju studije kro-
mosomskih aberacija kod rudara iz rudnika ugljena te radnika u ter-
moelektrani, izlozenih prirodnoj radioaktivnosti (42, 43).
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Summary
BIOLOGICAL EFFECTS OF URANIUM

The effects of uranium on the body, certain organs or organic systems,
the cell and genetic material are reviewed. In addition to being highly toxic
all uranium isotopes are radioactive and their effect on the body is twofold:
chemical and actinic. On absorption uranium is transported in the body in
the form of a bicarbonate or a protein complex. The main site of chemical
damage is the kidney, whereas non-soluble compounds may be deposited in
the lungs where, with time, they are bound to induce actinic impairments.
In contact with cellular DNA uranium harms the genetic material by causing
serious chromosome damage.
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