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Uvod Mikro- a nanoplasty (MNP) sii stéle viac pritomné v Zivotnom prostredi, ¢o vedie k ich akumuldcii v réznych biolo-
gickych systéemoch vratane ludského tela. Tieto plastové castice sa mozu dostat’ do ludského tela roznymi spésobmi, najmd
vdychnutim, poZitim alebo kontaktom s pokozkou.

Diskusia Ich toxicita sa prejavuje roznymi biologickymi procesmi, vratane negativnych ucinkov na kardiovaskularny (KV)
systém. Studie preukdzali, Ze MNP mézu poskodzovat endotelové bunky, iniciovat apoptézu, zapal a oxidacny stres, ktoré
nasledne spustaju pro-aterogénne procesy, fibrozu myokardu, zdpal v oblasti perikardu a az poruchy srdcového rytmu.
Expozicia MNP okrem priamej cytotoxicity, iniciuje funkcné zmeny v podobe dysfunkcie endotelovych buniek, narusa nor-
malne vazomotorické reakcie a prietok krvi. Tieto procesy vedu k zrychleniu vzniku a progresie aterogenézy ako aj k zhor-
Seniu kardiovaskuldarnych parametrov, ako je kontraktibilita srdca, ktord priamo suvisi s diastolickou dysfunkciou
a srdcovym zlyhanim so zachovalou ejekcnou frakciou (HFpEF). MNP tiez ovplyviiuju mechanizmy suvisiace s funkciou
srdca, vrdatane naruSenia oxidacnej rovnovahy a aktivacie zapalovych drah, ¢o vedie k riziku destabilizdcii aterosklerotic-
kych platov a k zvySeniu rizika aterosklerozou podmienenych KV prihod.

Zaver V sucasnosti eSte stale nemame dostatocné data o miere vplyvu MNP v podobe kvantifikacie zvysenia KV rizika, ako
ani Specifické terapeutické postupy zamerané na tento rizikovy faktor.
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ochorenie

Uvod

Mikroplasty (MP) a nanoplasty (NP) su novymi zne-
Cistujucimi latkami, ktoré vznikli v dosledku masivnej
vyroby a spotreby plastov od 20. storocia. Tieto Castice,
najmd v oceanoch, su stale nezregulované a mézu mat
vazne ekologické a zdravotné nasledky, pretoze sa dosta-
vaju do ekosystémov a potravinového retazca. Problém
spociva v tom, ze neexistuju adekvatne metdody na ich
odstranenie z odpadovych vod, ¢o vedie k ich vSadepri-
tomnosti. Tento neustaly narast znedistenia plastmi pred-
stavuje rastice riziko pre l'udské zdravie [6].

Mikro- a nanoplasty (MNPs) sa ukazuju ako poten-
cidlny rizikovy faktor pre kardiovaskularne ochorenia.
Klinicka $tadia na pacientoch, ktori podstapili karotickl
endarterektomiu, odhalila, ze 58,4 % z nich malo MNPs v
aterosklerotickych plakoch, predovsetkym polyetylén a
polyvinylchlorid. Tieto Castice boli identifikované pomo-
cou elektronovej mikroskopie, kde sa nachadzali medzi
makrofagmi. Pacienti s MNPs v aterome vykazovali vys-
Sie riziko infarktu myokardu, cievnej mozgovej prihody
alebo umrtia zo vsetkych pricin, s hazardnym pomerom
(RR) 4,53. Tieto zistenia naznacuji, ze MNPs mozu pri-
spievat’ k rozvoju kardiovaskularnych (K'V) ochoreni [14].

Charakteristika mikroplastov

Mikroplasty (MPs) st charakterizované ako plastové
Castice, filmy alebo vldkna s priemerom mens$im ako 5
mm, ktoré sa nachadzaju v ovzdusi, vo vode, v pode a aj
v organizmoch vratane T'udi. Ich vyskyt v Zivotnom pro-
stredi neustale narastd, pricom sa objavili Studie naznacu-
juce pritomnost MPs v ludskej krvi, placente aj
v traviacom trakte, ¢o vyvolava obavy o ich vplyve na
Pudské zdravie. Za zmienku stoji, Ze mikroplasty maju

vzhladom na svoju mali velkost relativne velkd po-
vrchovu plochu, vyrazni povrchovia hydrofébnost a
schopnost’ 'ahko adsorbovat’ kontaminanty zahriujlce
mikroorganizmy, tazké kovy a organické polutanty co
mdze prispiet’ k toxickému charakteru a ti¢inku poésobenia
na l'udsky organizmus [23].

Cirkulacia mikroplastov v Pudskom tele

Stidie preukazuju, Ze kontaminacia atmosféry, zdro-
jov vody a l'udskej potravy MPs vyrazne stipa a tym sa
zvysuje aj riziko vdychnutia alebo pozitia do tela cloveka.
Stidie na modelovych zvieratach nazna¢uju ze MPs mozu
sposobovat’ poskodenie organizmu mechanicky (efekt
abrazie veduci k zapalu, oxidacnému stresu a cytotoxici-
te), chemicky (uvolfiovanie adsorbovanych chemikalii a
aditiv) aaj biologicky (patogénova infekcia, dysbioza,
ATB rezistentné mikroby vstupujtice do tela) [1].

Polystyrénové nanocastice (PS-NPs) maji schopnost’
viazat’ proteiny, ¢im vytvaraji proteinov kordénu nano-
Castic (corona protein), ktora uruje biologicktl identitu
tychto Castic. Corona protein moze byt klasifikovany ako
,-makky* (proteiny viazané slabsie a 'ahko vymenitel'né)
alebo ,.tvrdy“ (proteiny silne viazané na povrchu NPs).
Tieto proteinové komplexy st v biologickych médiach
rozpoznavané bunkami a orgdnmi, ¢o ovplyviiuje interak-
cie medzi NPs a bunkami. Co sa tyka mechanizmu prijmu
NPs bunkami, zavisi to od ich velkosti a typu bunky;
mozu byt absorbované cez fagocytézu, pinocytézu alebo
pasivny transport. NPs st Casto transportované v bunko-
vych vezikulach, kde ich prijem prebieha pomocou recep-
torov. Vécsie Castice sa absorbuju cez fagocytoézu, predo-
vSetkym Specializovanymi bunkami ako makrofagy
a monocyty [10].
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Nanoplasty (NPs) sa do buniek dostavaji najcastejSie
endocytdzou, podobne ako lipoproteiny, virusy ¢i kom-
plexné proteiny. NajCastejSou formou je pinocytoza, pri
ktorej vznikajt vezikuly so $pecifickymi receptormi. Vac-
Sie Castice su pohlcované fagocytdzou, ktoru sprostredku-
ju makrofagy a monocyty. U erytrocytov, ktoré nevedia
vykonavat' aktivnu endocytézu, je vyznamny pasivny
transport cez membranu. PS-NP (40-50 nm) vstupuja do
buniek A549 endocytdézou. Okrem toho bolo preukazané,
ze PS-NP mozu priamo prenikat’ cez lipidové membrany,
¢o moze narusit’ ich funkciu [10].

Mikro- a nanoplasty (MPs, < 5Smm, NPs, < 1000nm)
sa v poslednych rokoch dostavaji do popredia ako poten-
cidlne rizikové faktory pre kardiovaskuldrne zdravie.
Zvieracie modely naznacujli, ze MNPs sa do organizmu
mozu dostat’ réznymi cestami — cez pokozku, dychacie
cesty (pl'icnu bariéru) alebo traviaci trakt, priCom niektoré

z nich st dostato¢ne malé na to, aby prenikli do krvného
obehu a akumulovali sa aj v srdci. Stidie naznaduju, Ze
MNPs mo6zu ovplyvnit’ kardiovaskularny systém réznymi
mechanizmami, ako je oxidacny stres, mechanicka bloka-
da v kapilarach, zapal ¢i poskodenie endotelu. Tieto ucin-
ky mézu viest k poruchdm srdcového rytmu, zhorSenej
funkcii srdca, perikardialnemu edému, fibréze myokardu,
ku vplyvom na cievny systém (hemolyza, trombdza, poru-
chy zrazania krvi alebo poskodenie endotelu). Mechaniz-
mus u¢inku sa spaja hlavne s oxidaénym stresom, zapalom
a roznymi formami bunkovej smrti (apoptdza, pyroptoza).
Klinické vyskumy ukazuji, Ze MNPs by mohli byt jed-
nym z faktorov prispievajucich k rozvoju arytmii, ate-
roskler6zy, infarktu myokardu a inych kardiovaskularnych
ochoreni. Hoci presné uc¢inky MNPs na T'udské zdravie
eSte nie su Uplne objasnené, vyskumy na modelovych
organizmoch ukazuju, Ze by mohli predstavovat’ vyznam-
né riziko pre kardiovaskularny systém [25].

Fig. 1 The exposure routes, toxicological, subclinical, and clinical effects of MNPs on card ovascular system.
[prevzaté od Zhu et al., 2023]
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Vyskum na zvieracich modeloch ukazuje, ze mikro- a
nanoplasty (MNP) mozu vstapit’ do organizmu réznymi
sposobmi, ako je inhalacia, peroralne podanie alebo kon-
takt s pokozkou. Velkost’ Castic hra klI'u¢ovl tlohu v ich
distribucii v organizme, pricom mensie Castice sa efektiv-
nejSie akumulujii v réznych tkanivach, predovsetkym v
cievach a organoch s vysokou vaskularizaciou [16].

Vplyv mikroplastov na kardiovaskularny systém

Mikro- a nanocastice plastov mézu vyvolavat’ kardi-
otoxicitu prostrednictvom oxida¢ného stresu, mitochon-
drialnej dysfunkcie a zapalu. Stidie preukazali, ze polys

tyrénové nanocastice mozu iniciovat’ kardiometabolické
zmeny a posobit’ diabetogénne inhibiciou P-AKT/P-
FoxOl1 drahy a urychlovat’ vaskularne starnutie cez CDK5
signalnu cestu sprostredkovani reaktivnymi formami
kyslika. V animalnych modeloch iniciovali elevaciu tro-
poninu I a CK-MB, aktivaciu Wnt/B-kateninovej drahy a
fibrézu myokardu. Ko-expozicia polystyrénovych NPs a
kadmia (Cd) viedla kup-regulacii génov spojenych s
pyroptdzou, apoptoézou a nekrozou, ¢o sposobilo poskode-
nie myokardidlnej mikroStruktiry. MNPs tiez ovplyviuju
expresiu a funkciu nekédujucich RNA cez m6A modifika-
cie, ¢o mdze byt mechanizmus ich kardiotoxicity [24].
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Vyskum ukézal, Ze environmentdlne NPs mdzu pocas
embryonalneho vyvinu ovplyvnit' tvorbu atrioventrikular-
nej chlopne a funkciu extracelularnej matrix [2]. Okrem
toho MNPs naru$aji mitochondridlnu integritu a vedu k
apoptéoze a pyroptéoze kardiomyocytov. Tieto zistenia
zdoraziiuju potrebu dalSicho vyskumu kardiovaskular-
nych rizik MNPs a ich vplyvu na rozvoj kardiovaskular-
nych ochoreni [24].

Aterogenéza

MNPs, najmd PVC, predstavujii nezavisly rizikovy
faktor zavaznych KV prihod, ¢o bolo sledované u pacien-
tov po infarkte myokardu. V nedavnej $tidii [22] bola na
detekciu MNPs v ziskanych vzorkach pouzita pyrolyticka
analyza (Py-GC/MS), ktora umoznila presné urcenie pri-
tomnosti plastovych castic (PS, PA, PVC, PP, PMMA,
PET, PE). Testovanie bolo vykonané na pacientoch s
akutnym infarktom myokardu, ktori podstupili koronarnu
angiografiu a mali TIMI 4-5. Vzorky koronarnej krvi a
trombov boli ziskané pocCas angiografického vykonu.
Zistilo sa, ze vysSia koncentracia PVC v koronarnych
artériach zvysuje riziko tazkych KV prihod.

MNPs mézu sposobovat’ kardiotoxicitu a vaskularnu
toxicitu, ¢o vedie kendotelovej dysfunkcii a tiez
k protrombotickému stavu. Zvysené koncentracie PVC su
spojené s elevovanymi prozapalovymi faktormi a infiltra-
ciou imunitnych buniek (monocytova a makrofagova
infiltracia) v koronarnych tromboch, ¢o naznacuje, Ze
PVC prispieva k progresii ateroskler6zy. Tieto zistenia
zdoraznuju potrebu regulacie PVC a zniZenia expozicie
MNPs na zlepSenie kardiovaskularneho zdravia [22].

Polystyrénové MPs spust’aju kardiotoxicitu cez ROS-
NF-kB-NLRP3-GSDMD a AMPK-PGC-la drahy, ¢o
vedie k oxidaénému stresu, apoptdze buniek myokardu a
naruseniu mitochondridlneho a energetického metaboliz-
mu. In vitro bolo preukdzané, ze MNPs aktivuju inflama-
zon NLRP3 v makrofagoch a zvySuju sekréciu prozapalo-
vych cytokinov v monocytovych a dendritovych bunkach.

Polystyrénové NPs prispievaju k aterogenéze cez mi-
tochondrialny oxidacny stres, diferenciaciu penovych
buniek a dysregulaciu lipidového metabolizmu. Expozicia
MPs nartisa lipidovy metabolizmus, zvySuje oxidacny
stres a zapal v srdcovo-cievnom systéme v animalnych
modeloch. Oxidovany LDL (~20-30 nm) podporuje tvor-
bu penovych buniek a ovplyvituje funkciu endotelu. Ko-
expozicia 100 nm polystyrénovych NPs s Ox-LDL indu-
kuje lipidova akumuléciu, oxidacny stres a zapal v makro-
fagoch. Podobne 50 nm NPs a LCAC zvysuju akumuléaciu
lipidov v penovych bunkich cez upregulaciu MARCO
receptorov.

BPA a jeho analogy (BPS, BPF) zvySuji genomovi
nestabilitu v Tudskych periférnych krvinkach cez narast
mikrojadier a expresiou HERV génov. MNPs tak vyvola-
vaju endotelidlnu dysfunkciu, aktivuji zapalové bunky a
prispievaju k aterosklerdze [24].

Wang et al. (2024) preukazali, Ze vystavenie polysty-
rénovym nanoplastikdm u mysi vedie k poSkodeniu ciev-
nych endotelov, aktivacii signalnej drahy Janus kindzy 1
(JAK1)/Signal Transducer and Activator of Transcription

3 (STAT3)/tkanivového faktora (TF), a vzniku prothrom-
boznej dysfunkcie. Vystavenie polystyrénovym MNP
myS$iam a makrofagom RAW264.7 sposobilo akumulaciu
lipidov, zmeneny redoxny stav a zapal, ¢o je spojené s
tvorbou aterosklerotickych plakov. Na zéklade tychto
zisteni je jasné, ze MNP moézu ovplyvnit viacero drah
suvisiacich s kardialnou fibrézou a dysfunkciou, poskode-
nim endotelu a koagulacnou poruchou, ¢o vedie k zvyse-
nej tvorbe ateromov a negativnym kardiovaskularnym
udalostiam [4].

Zapal

NPs rychlo prenikaji cez bunkové membrany a aku-
muluju sa v tkanivach a organoch, ¢o predstavuje hrozbu
pre I'udské zdravie. Srdce, ako hlavny zdroj energie tela,
moze byt ovplyvnené dlhodobou expoziciou NPs, ¢o
zatial nebolo dostatoéne preskumané. U&inky NPs na
srdcové tkanivo a bunky v in vitro a in vivo modeloch boli
skimané v §tadii. Vysledky ukazali, ze NPs sposobuju
vyznamné starnutie srdca, ktoré sa prejavuje biochemic-
kymi zmenami. V in vitro experimentoch sa NPs interna-
lizovali do kardiomyocytov v zavislosti od ¢asu a davky.
NPs vyvolavaji senescenciu kardiomyocytov prostrednic-
tvom markerov senescencie a mechanizmu, ktory zahfiia
destabilizaciu mitochondrii indukovani oxidacnym stre-
som. To vedie k tiniku mtDNA do cytoplazmy, aktivacii
signalnej drahy cGAS-STING a naslednej zapalovej reak-
cii, ¢o vyustilo do senescencie kardiomyocytov [21].

Migréacia styrenovych monomérov v potravinach a
obaloch je problém, polystyrénové produkty sa bezne
pouzivaju na balenie potravin a povazuju sa za neSkodné.
Stadia Hwang, et al., 2020 potvrdila, Ze polystyrénové
castice (PS) v koncentracidch do 500 pg/mL nie st cyto-
toxické pre l'udské bunky. Viacsie castice (10-100 pm)
neovplyvnili ¢ervené krvinky (RBC), ale menSie Castice
(460 nm a 1 um) spdsobovali hemolyzu, pravdepodobne
vdaka véac¢Siemu povrchu a interakciam ako st van der
Waalsove sily. PS Castice boli lokalizované v cytoplazme
réznych imunitnych buniek (neutrofily, makrofagy), ale
nie v lymfocytoch. Sekrécia IL-2 sa nezvysila, ale po
expozicii MNPs doslo k zvySeniu TNF alfa a IL-6, ¢o
naznacuje zapalova odpoved’. PS Castice nezvysili hladinu
histaminu, ¢o znamena, Ze nevyvolavaju alergické reakcie.
Zaverom, malé PS Castice nie s vo vSeobecnosti toxickeé,
ale mozu spdsobit’ miestny zapal a hemolyzu pri priamom
kontakte s RBC [8].

Polystyrénové mikroplasty mézu vyvolat’ zapal endo-
telu (aktivaciou signalnych drah NF-xB a MAPK) a pod-
porit’ adhéziu leukocytov, €o je kI'iCovy krok k zapalovej
reakcii a k v rozvoji aterosklerdzy. PS castice stimulovali
expresiu cytokinov (Saal, Saa2, Saa3) a adhéznych mole-
kal v endotelovych bunkach aj monocytovych liniach,
pri¢om v in vivo experimentoch viedli k zvysenej vasku-
larnej zapalovej odpovedi v aorte, ¢o moze zohravat’ wilo-
hu pri vzniku zapalu, aterosklerdzy a kardiovaskularneho
ochorenia [19].

Interakcia s lipidmi

S-NPs (sulfat-NPs) sposobuju hromadenie lipidov v
makrofagoch u l'udi aj zvierat, priCom tento proces je
sprevadzany oxidacnym stresom v mitochondriach. Na-
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hromadené¢ lipidy sa ukladaju v lyzozémoch, ¢o zhorsuje
ich ,.Cistiacu funkciu®. Vysledkom je tvorba penovych
buniek, ¢o je typicky mechanizmus veduci k ate-
rosklerdze. Tieto zistenia naznacuju, ze dlhodoba expozi-
cia S-NPs mdze predstavovat’ riziko pre kardiovaskularne
zdravie [5].

Oxidacny stres

Mikro- a nanoplasty spésobuju tvorbu reaktivnych fo-
riem kyslika (ROS), ¢o vedie k oxida¢nému stresu a zapa-
lu, priCom tento mechanizmus sa pozoruje naprie¢ rozny-
mi organizmami. ROS mo6zu byt generované ako dosle-
dok degradacie plastov v prostredi alebo po ich vstupe do
buniek, kde aktivuji imunitnt odpoved’ a vznikaju aj ako
produkt NADPH-oxidazy a d’alSich po sebe aktivovanych
reakcii  stvorbou  superoxidu,  hydrogenperoxidu
anaslednej aktivacii oxidacnej kaskady. Antioxidacné
mechanizmy, ako SOD a kataldza, sa snazia eliminovat
tento stres, avSak pri dlhodobej expozicii moze dojst’ k
posSkodeniu DNA, lipidovej peroxidacii a zapalovym
procesom. Tieto u€inky naznacuju, Ze MP/NPs mézu mat’
vyznamné toxické dosledky nielen na ekosystémy, ale aj
na verejné zdravie [7].

Mikroplasty spdsobujii oxidacny stres a zvySuju hla-
diny ROS, ¢o vedie k bunkovej senescencii. Pouzitie ROS
inhibitorov (NAC, Mito-TEMPO) zmieriiuje senescenciu,
¢o potvrdzuje, ze ROS st kliCovym faktorom v tomto
procese. Mikroplasty sposobujii akumulaciu ROS pro-
strednictvom kalciového pretazenia v mitochondriach, ¢o
sa potvrdilo pouzitim kalciovych chelatorov (BAPTA).
Pret’azenie kalciom z endoplazmatického retikula a vstup
kalcia do mitochondrii cez VDAC kanal d’alej podporuju
tento oxidacny stres a senescenciu buniek. Na ziklade
tychto vysledkov sa zistilo, ze mikroplasty spdsobuju
starnutie ciev v in vivo a in vitro modeloch. Mechanizmus,
ktory sa identifikoval, =zahffia signalnu drahu
Ca2+/ROS/CDKS5/laminA. Tento vyskum (Wang, et al.,
2023) polozil zaklad pre dalsie skumanie Skodlivych
ucinkov mikroplastov na zdravie krvnych ciev [20].

Zrazanlivost’ krvi pod vplyvom mikroplastov

Vplyv polystyrénovych (PS) nanoplastov na regulaciu
trombinu v l'udskej plazme bol skiimany vstidii Oslakovic
et al. (2012) [15]. Aminované NPs znizili tvorbu trombi-
nu, priCom mensie Castice mali silnejsi efekt. Tento G¢inok
je pravdepodobne spdsobeny viazanim na koagulaéné
faktory VII a IX, ktoré si nevyhnutné pre vnitornu drahu
zrazania. Ked bola koncentracia povrchu normalizovana,
ucinok na tvorbu trombinu sa stratil. Karboxylované
(KNP‘s) a sulfonované NPs zvysili konverziu protrombi-
nu na trombin cez vnutornt drédhu (KNP’s pdsobili ako
povrch, ktory aktivoval vnutorni dréhu zrdzania krvi),
zatial' ¢o menSie Castice nemali u¢inok. NezmieSané na-
noplastiky nemali ziadny vplyv na agregaciu krvnych
dosticiek. Aminované PS NPs maju silnejsi efekt na agre-
gaciu dosticiek ako karboxylované, pricom aminované PS
zvySuju koagulabilitu, zatial' ¢o karboxylované znizuju

tvorbu trombu. Vysledky sa lisia v zavislosti od velkosti
Castic, naboja a podmienok vystavenia, ¢o ztazuje porov-
navanie medzi Stadiami. Je potrebné dalSie skiimanie
vplyvu velkosti Castic a povrchovych modifikécii na zra-
zanie mediované trombinom a dostickami [15].

Polystyrénové nanocastice (PLNPs) roznej velkosti
(50, 100 nm) a povrchovou upravou (nemodifikovang,
aminove, karboxylové) indukovali GPIIb/111a-
sprostredkovanu agregaciu trombocytov. Mechanizmus
zahfnal interakciu s membranou, vnatrobunkov internali-
zaciu a aktivaciu signdlnych drah veducich k sekrécii
granul a uvolneniu sekundarnych agonistov. 50 nm ami-
nové PLNPs vytvarali mosty medzi neaktivovanymi
trombocytmi, ¢im zosilfiovali agregaciu. Vysledky nazna-
¢uju, ze PLNPs mdzu podporovat’ trombotické procesy v
zavislosti od vel'kosti a povrchovej upravy [17].

Nezmiesané nanoplastiky nemali vplyv na agregaciu
trombocytov ani tvorbu trombu, ¢o naznaduje, Ze naboj je
klaGovy pre koagulopatie spdsobené plastovymi Castica-
mi. Po vystaveni aminovanym a karboxylovanym PS
nanoplastom doslo k zvySenej aktivacii a agregacii trom-
bocytov. Aminované PS mali silnej$i vplyv na agregaciu
trombocytov nez karboxylované, ale aminované PS mali
negativny efekt na konverziu trombinu, zatial’ co karbo-
xylované PS ju zvySovali. Oba typy Castic indukujt zraza-
nie, ale odlinymi mechanizmami. Stadie v in-vivo mode-
loch ukazali, ze karboxylované PS inhibuju tvorbu trom-
bu, zatial' co aminované PS zvySuju koagulabilitu. Varia-
bilita v parametroch ako velkost’ Castic, ndboj a podmien-
ky expozicie spdsobuje Siroké spektrum vplyvu, vratane
tych, ktoré nezistili ziadny vyznamny ucinok na koagula-
bilitu [11].

Kardidlne poSkodenie a vplyvy

Stidie na animalnych modeloch ukézali, Ze kratkodo-
ba peroralna expozicia polystyrénovym MNP vedie k ich
akumulacii v krvi a srdci, kde spdsobujt kardialne posko-
denia ako fibrozu, zapal, poskodenie svalovych vlakien a
zvySenie hladin srdcovych enzymov. Tieto zmeny su spo-
jené s aktivaciou drah Wnt/B-katenin a NLRP3/caspaza-1.

Dlhodobé vystavenie MNP tiez vedie k aterosklero-
tickym zmendm a vaskularnym poSkodeniam, pricom
polystyrénové MNP zvysuju cievnu rigiditu a tvorbu ate-
rosklerotickych platov. Tieto Castice podporuju aktivaciu
M1-makrofagov, narisaju lipidovy metabolizmus a vedu k
hromadeniu penovych buniek v cievach. Okrem toho,
chronickd expozicia aj nizkym davkam MNP moze
ovplyvnit' cievny hladky sval a prispiet k zhrubnutiu
cievnych stien.

Aj ked’ tieto studie poskytuju délezité informacie, je
potrebné zvazit, ze boli vykonané na akutnych expozi-
ciach a pri vysokych davkach MNP. Z tohto d6vodu je
stale potrebny d’alsi vyskum, ktory by objasnil, aka davka
a dizka expozicie je potrebna na to, aby MNP spdsobili
zavazné kardiovaskularne poskodenie [16].
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Tab.1 Summary of the studies assessing the effect of micro-nanoplastics in animal models of cardiovascular diseases
[prevzaté od Prattichizzo et al., 2024]

Micro-
Study Animal nanoplastic Dose Treatment COIldl.tIOII Effects observed
model type studied
(and size)
Amine-PS-NPs
at 0.02, 0.5, and Intravascular Amine-coated PS
Silva et al. Fischer 344 PS 50 mg/kg, car- or Thrombosis MNPs- romoted
(2005) rats (60 nm) boxylate-PS- intra-tracheal throglbosis
NPs at0.1 and | administration
50 mg/kg
Amine-coated PS
MNPs shortened the
occlusion time of
Intravenous mesenteric arteries,
iniection. 10 enhanced P-selectin
mJin rio’r to expression, and pro-
Bihari et al. C57BL/6NCrl PS 0.5 mg/kg body prior A moted the formation
. . the ferric Platelet activation
(2010) mice (60 nm) weight chloride- of platelet—
induced granulocyte com-
thrombosis plexes. Carboxylate-
coated PS MNPS
lengthen the occlusion
time of mesenteric
arteries
Injection Amine-coated MNPs
Smyth et al. C57BL/6 PS 1.2 g followed Platelet aeg;lra;lgf;?oiliiil::l
(2015) mice (50 nm) t:)}; zgl lp;g/é?;g aggregation collagen is administe-
& red after treatment
Capillary hyperaemia,
thinner or breakage
Lietal Wistar rats, PS 0.5, 5, and 50 Oral Cardiomyocyte myocardia, mitochon-
@ 020)' male (0.5 um) mg/L for 90 days apoptosis drial cristae disappear,
and upregulation of
CK-MB and ¢Tnl
Impairment of contra-
Roshanzadeh Neonatal rat Exposrqon to . ctile function qf neo-
. PS electrical Cardiac natal rat ventricular
et al. ventricular 25 pg/mL ) . h
2021) cardiomyocytes (50 nm) pulses, contraction myoc.ytes treated wit
for 60 min amine-coated PS-
MNPs
NLRP3/Caspase-1 Capillary cc_)ngestion,
Wei et al. Wistar rats, PS 0.5, 5, and 50 Oral for signaling pathway rupTu};ZcZ;ciilzﬂpf;l:;Ia-
(2021) male (0.5 mm) mg/L 90 days and ot)r(édsatlve tion of CK-MB and
Ses cTnl
Intravenous Carboxylate-PS-
Vlacil et al. C57BL/6N mice PS 2.5 mg injection 'Endotheh.al MNPs enhanced ILI'B
(2021) (1 pm) for 3 h inflammation and Icam-1 expressi-
on in aortic tissue
Adipogenesis-
Zhao et al. C57BL/6 mice, PS 0.1pg/mL and Oral related and xiﬁiﬁ:;ﬁ%iﬂg&%
(2022) male (0.5 and 5 um) lpg/mL for 12 weeks inflammation- bolic diseases
related pathways
Exposure to PS-
MNPs caused mild
Sprague— vascular calcification
Yan et al. Dawley (SD) PS 0.5 mo/L Exposure Inflammatory in healthy rats and
(2023) rats, male, 7—8 (5 um) = me for 120 days pathway worsened vascular
weeks old calcification in rats
treated with vitamin
D3 and nicotine
CS7BL/6J mice, 0 pg/day, 16 Inhalation for Mitochondria MNPs caused cardiac
Zhang et al. male. 68 PS ng/day, 40 three exposure damace structural and fun-
(2023) ? (40 nm) pg/day and 100 durations Amage, ctional damage in a
weeks cardiotoxicity :
ug/day (1 week, dose-and time-
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4 weeks, dependent manner
12 weeks)
. . . Oxidative stress, .
Specific patho- Instilled intra- inflammator MNPs induced car-
Zhou et al. gen-free (SPF) PS 0.025, 0.25 and tracheally c nse. a }; | diac hypertrophy both
(2023) male Balb/c (1 pm) 2.5 pg/mL twice a week esponse, apopto in vivo and in vitro
. sis, and collagen .
mice for 4 weeks . experiments
accumulation.
Endocytosis, MNPs caused an
Zhane et al Male, 6 week- PS Drinking cellular senescen- | alteration of IncRNAs
£ ’ old C57BL/6 1000 g/L water for 180 | ce, and cell cycle and circRNAs and
(2023) . (10 pum) . . ) .
mice days signaling pat- promoted cardiotoxi-
hways city
MNPs in the blood
Oral gavage Phagocytosis of and aorta of mice
Wang et al PS with a high-fat | M1-macrophage worsened artery
& ’ ApoE—/—mice 2.5-250 mg/kg e . phag stiffness and lead to
(2023) (50 nm) diet in the aorta and .
.. . the formation of
for 19 weeks lipid metabolism .
atherosclerotic plaqu-
es
MNPs exposure in-
duced vascular injury.
50 pg/mL of PS
Zhan et al C57BL/6 mice PS Exposure tiRNA-Glu- MNPs induces vascu-
202 4g) ’ (6 week-old (100 nm) 10-100 pg/mL for 30 or CTC/Cacnalf lar smooth muscle cell
males) 180 days axis. (VSMC) phenotypic
switching, whereas
100 pg/mL triggers
VSMC apoptosis
Drinking Vascular toxicity with
Zhang et al. 8 week-old male Red ﬂli)osrescent 100 we/mL water for 30 MAPK sienalin changes in lipid pro-
(2024) C57BL/6 mice (100 nm) He or & & cessing and thicke-
180 days ning of the artery wall

Expozicia PS-NPs vyrazne zvysila uvolfiovanie lakta-
tdehydrogenazy z HUVECs (Pudsky umbilicus), pricom
internalizované PS-NPs sposobovali nielen poskodenie
bunkovej membrany, ale aj indukciu autophagie a tvorbu
autophagosomov. Test s mCherry-GFP-LC3 lentivirusom
ukazal, ze autophagovy tok bol naruseny v odpovedi na
PS-NPs. Zakladna autophagia je nevyhnutna na udrzanie
normalnej bunkovej homeostazy a prezitia. Dysregulacia
autophagie vSak moze viest' k poskodeniu buniek a bunke
smrti pocas stresovych podmienok, ¢o zhorSuje vyskyt a
rozvoj patologickych procesov, ako je rakovina, dysfunk-
cia endotelu a kardiovaskuldrne ochorenia. Malé NPs
modzu interagovat’ s fibroblastmi a bunkami RAW264.7,
¢im vyvolavaju odlisné autophagové odpovede. Na zakla-
de toho sa domnievaju, Ze internalizované NPs moézu
narusit’ cely proces autophagie v endotelialnych bunkach
zil, ¢o nasledne poskodi normalnu funkciu cievneho endo-
telu a mdze prispiet’ k rozvoju kardiovaskularnych ocho-
reni [13].

Narusenie autofagie sposobené MNPs moze sposobit’
hromadenie poskodenych organel a proteinov v kar-
diomyocytoch, ¢o oslabuje ich funkciu a méze podporit’
vznik alebo zhorSenie kardiovaskularnych ochoreni [9].

Expozicia MP a NPs ma rozne ucinky na faktory
ovplyvitujuce srdcovi funkciu, najméd chronotropné a
inotropné funkcie. Vysledky metaanalyzy viacerych stadii
st rozporuplné: niektoré ukazuji zvySenie srdcovej frek-
vencie, iné naopak zniZenie, a niektoré nepreukazali ziad-
ne vyznamné zmeny. Tieto rozdiely mézu byt sposobené
variaciami v type plastu, dobe expozicie a koncentracii

davky MPs alebo NPs. Nejasny zaver ohladom ucinkov
na chronotropnu funkciu naznacuje potrebu d’alsich studii,
ktoré porovnaju rozne typy plastov, ¢asy expozicie a kon-
centracie davok [18].

Utinky MPs a NPs na inotropnu funkciu srdca ukazali
podobné vysledky medzi $tidiami, kde expozicia vedie k
narus$eniu inotropnej funkcie. Tento typ poruchy, obzvlast
v inotropnych faktoroch, méze znizit’ aerébny vykon [18].
Tento fenomén bol potvrdeny S$tadiou, ktora ukézala zni-
zeny vykon plavania u zebriCiek vystavenych PS MP v
porovnani s kontrolou [3, 12].

Zaver

Mikroplasty a nanoplasty sa stali vSadepritomnymi
kontaminantmi v Zivotnom prostredi, s narastajicimi
dokazmi o ich prieniku do I'udského organizmu prostred-
nictvom potravy, vody a inhaladcie. Predbezné §tadie na-
znacuju ich potencialne Skodlivé tcinky, vratane oxidac-
ného stresu, zapalovych procesov, hormonalnych dysregu-
lacii a mozného ovplyvnenia ¢revného a plucneho mikro-
biému. Ich extrémne mald velkost a schopnost’ prenikat
do tkaniv vyvolavaju obavy z dlhodobych nasledkov na
kardiovaskularny, neurologicky a imunitny systém.

Hoci zatial' neexistuju definitivne klinické dokazy o
priamom vplyve mikroplastov na vznik chronickych ocho-
reni, pripadne o ich miere vplyvu, preventivne opatrenia
st nevyhnutné. Minimalizacia expozicie prostrednictvom
regulacie plastového odpadu, vyvoja bezpecnejsich alter-
nativnych materidlov a dosledného monitorovania konta-
mindcie potravinovych zdrojov, mdze prispiet’ k ochrane
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verejné¢ho zdravia. Buduci vyskum by sa mal zamerat’ na
mechanizmy ich pdsobenia na bunkovej Urovni, bioaku-
mulaciu v tkanivach a mozné dlhodobé rizika pre I'udsky
organizmus ako aj na terapeutické moznosti ovplyvnenia
hore zmienenych potencialnych vplyvov na zdravie.
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MICRO-/NANO-PLASTICS AND THEIR ASSOCIATION WITH CARDIOVASCULAR DISEASES
Bucek P, Jarolimkova A., Téth S.

Introduction Micro- and nanoplastics (MNP) are increasingly present in the environment, leading to their accumulation in
various biological systems, including the human body. These plastic particles can enter the human body through various
routes, primarily via inhalation, ingestion, or dermal contact.

Discussion Their toxicity is manifested through several biological processes, including negative effects on the cardiovas-
cular (CV) system. Studies have shown that MNP can damage endothelial cells, induce apoptosis, inflammation, and oxi-
dative stress, which subsequently trigger pro-atherogenic processes, myocardial fibrosis, inflammation of the pericardial
region, and even arrhythmias. In addition to direct cytotoxicity, MNP exposure initiates functional changes such as en-
dothelial cell dysfunction, disrupting normal vasomotor responses and blood flow. These processes contribute to the acce-
lerated onset and progression of atherosclerosis, as well as to the deterioration of cardiovascular parameters, such as
heart contractility, which is directly associated with diastolic dysfunction and heart failure with preserved ejection fraction
(HFpEF). MNP also affect mechanisms related to heart function, including disruption of oxidative balance and activation
of inflammatory pathways, leading to the risk of destabilizing atherosclerotic plaques and increasing the risk of cardiovas-
cular events associated with atherosclerosis.

Conclusion Currently, we still lack sufficient data regarding the extent of MNP's impact in terms of quantifying the increa-
sed cardiovascular risk, as well as specific therapeutic approaches targeting this risk factor.

Key words: microplastics, nanoplastics, exposure, inflammation, atherosclerosis, macrophages, oxidation, thrombosis,
cardiovascular disease
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