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ABSTRAKT 
Ľudský biomonitoring predstavuje dôležitý nástroj pre hodno-
tenie expozície ľudskej populácie chemickým látkam. Medzi 
látky prioritného záujmu pre ľudský biomonitoring patrí aj no-
vodobá náhrada za ftalátové plastifikátory, diizononylester ky-
seliny cyklohexán-1,2-dikarboxylovej - Hexamoll® DINCH. 
Z toxikologického hľadiska sa DINCH javí ako bezpečnejší 
plastifikátor v porovnaní s ftalátmi a doteraz sa na základe  
publikovaných zahraničných štúdií nezistilo prekročenie stano-
vených bezpečných limitov. Avšak, spotreba a rovnako aj  
expozícia tomuto plastifikátoru narastá, preto je dôležité pod-
porovať a realizovať aktivity smerujúce k zavedeniu biomoni-
toringu DINCH na Slovensku. 
 
Kľúčové slová: DINCH. Ľudský biomonitoring. Plastifikátor. 
Moč 
 
ABSTRACT 
Human biomonitoring is an important tool for assessing human 
exposure to chemical substances. A substitute for phthalate 
plasticizers, 1,2-cyclohexane dicarboxylic acid diisononyl ester 
known as Hexamoll® DINCH belongs to the substances of  
priority interest for human biomonitoring. This alternative plas-
ticizer appears to be safer compared to phthalates in terms of 
toxicity, and according to published foreign studies, it has not 
been found out to exceed the established safe limits so far.  
However, consumption and exposure to this plasticizer is in-
creasing, so it is important to support and carry out the activities 
leading to implementation of DINCH biomonitoring in Slova-
kia. 
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ÚVOD 

Ľudský biomonitoring poskytuje celkovú mieru 
vystavenia chemickým látkam rôznymi spôsobmi 
expozície a predstavuje dôležitý nástroj pre hodno-
tenie expozície ľudskej populácie týmto látkam. 
Medzi látky prioritného záujmu v rámci celoeu- 
rópskeho projektu pre ľudský biomonitoring 
HBM4EU patrí aj novodobá náhrada za ftalátové 
plastifikátory, diizononylester kyseliny cyklohe-
xán-1,2-dikarboxylovej pod značkou Hexamoll® 
DINCH. 

Plastifikátory sú prísady nachádzajúce sa v mno-
hých spotrebiteľských plastových produktoch (naj-

mä z PVC), ktoré dodávajú plastom pružnosť 
a ohybnosť a tým zvyšujú aj ich odolnosť. Ich  
história siaha do roku 1926, kedy americký chemik 
Waldo Semon náhodou zistil, ako zmäkčiť PVC, 
keď sa snažil zlepšiť priľnavosť PVC procesom de-
hydrohalogenácie za pomoci rozpúšťadiel s vyso-
kou teplotou varu. Ukázalo sa, že niektoré z týchto 
rozpúšťadiel fungujú ako zmäkčovadlá. Plastifiká-
tory sú takmer vždy estery z dôvodu špecifických 
požiadaviek na interakciu s polymérom. Pri izbovej 
teplote musí byť plastifikátor úzko spojený s amorf-
nou časťou polyméru a taktiež musí byť pomerne 
stabilný. Nesmie sa samovoľne spájať skôr, ako sol-
vatuje polymér a ani reagovať s polymérom. Plasti-
fikátory by mali byť v ideálnom prípade bez zápa-
chu, mali by byť bezfarebné, tekuté, relatívne nepr-
chavé, vo vode nerozpustné a samozrejme neto-
xické. Vzhľadom na tieto požiadavky sa ako naj-
vhodnejšie javia estery s vysokou molekulovou 
hmotnosťou [1]. V plastoch nie sú kovalentne via-
zané na makromolekuly polymérov, v dôsledku 
čoho sa ľahko uvoľňujú a kontaminujú okolité pro-
stredie, čo spôsobuje zvýšenú expozíciu týmto lát-
kam s možnými nepriaznivými zdravotnými do-
padmi. Bežne sa ako plastifikátory používajú ftaláty 
[2]. Ftaláty s vysokou molekulovou hmotnosťou 
(napr. DEHP – di(2-etylhexyl)ftalát, DINP – diizo-
nonylftalát) sa používali najmä v podlahových kry-
tinách, lepidlách, potravinových obaloch, oblečení, 
hračkách atď. [3, 4], avšak vzhľadom na ich repro-
dukčnú toxicitu a schopnosť pôsobiť ako en-
dokrinné disruptory [5, 6] bolo ich použitie obme-
dzené [7, 8]. Z dôvodu prísnej regulácie používania 
týchto látok bol v roku 2002 na trh uvedený alterna-
tívny plastifikátor diizononylester kyseliny cyklo-
hexán-1,2-dikarboxylovej (DINCH) pod značkou 
Hexamoll® DINCH [9,10], špeciálne vyvinutý pre 
aplikácie, kde dochádza k blízkemu kontaktu plastu 
s človekom, predovšetkým pre obalové materiály 
potravín, hračky a zdravotnícke pomôcky [11, 12]. 

Plastifikátor DINCH sa vyrába katalytickou hyd- 
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rogenáciou aromatického kruhu DINP a vzniká  
približne 10 % trans a 90 % cis-izoméru. Izonony-
lový vedľajší reťazec je v prevažnej miere 4-metyl-
oktyl, v menšej miere sú prítomné n-nonyl, dimetyl-
heptyl a metyletylhexyl izoformy [8]. Hlavný vý-
robca DINCH, korporácia BASF, zvýšila jeho pro-
dukciu z 25 000 t/rok v roku 2002 na 200 000 t/rok 
v roku 2014 [12, 13] a jeho spotreba v západnej Eu-
rópe stále narastá, z 9 000 t/rok v roku 2002 na 
55 000 t/rok v roku 2014, s odhadom 62 000 t/rok 
v roku 2019 [9, 14]. 
 

Metabolizmus a expozícia plastifikátoru DINCH 
DINCH po vstupe do organizmu podlieha  

rýchlej metabolizácii za vzniku primárneho metabo-
litu MINCH (mono(izononyl)ester kyseliny cyklo-
hexán-1,2-dikarboxylovej), ktorý následne podlieha 
oxidácii za vzniku sekundárnych metabolitov  
OH-MINCH (mono(hydroxyizononyl)ester kyse-
liny cyklohexán-1,2-dikarboxylovej), cx-MINCH 
(mono(karboxyizooktyl)ester kyseliny cyklohexán-
1,2-dikarboxylovej) a oxo-MINCH (mono(oxo-
izononyl)ester kyseliny cyklohexán-1,2-dikarboxy-
lovej) (Obr. 1). Vzniknuté metabolity sa po gluku-
ronidácii vylúčia močom [8,15]. Navyše, každý  
z uvedených monoesterov môže ďalej podliehať 
hydrolýze za vzniku kyseliny cyklohexán-1,2-
dikarboxylovej (CHDA) (Obr. 1), ktorá je majorit-
ným metabolitom v moči (predstavuje cca 23,7 % z 
dávky DINCH). CHDA sa však nepovažuje za špe-
cifický biomarker pre DINCH, keďže môže pochá-
dzať aj z expozície iným chemickým látkam v pra-
covnom, resp. životnom prostredí [8]. Za špecifické 
biomarkery expozície DINCH sa teda považujú tri 
oxidačné produkty primárneho metabolitu [8,9,16], 
ktoré spolu predstavujú cca 14,7 % z dávky DINCH 
vylúčenej močom (10,7 % OH-MINCH, 2 %  
cx-MINCH a 2 % oxo-MINCH). Neoxidovaný mo-
noester MINCH v moči predstavuje menej ako 1 % 
z dávky DINCH, sumárne sa teda močom vylúči 
približne 39 % požitej dávky DINCH, pričom 90 % 
týchto metabolitov sa vylúči do 24 hodín [8]. 

Prevládajúci spôsob vstupu DINCH do orga-
nizmu u bežnej populácie je prostredníctvom príjmu 
potravy a tvorí približne 90 % z expozície požitím, 
požitie prachu prispieva k tejto expozícii približne 
10 % [9]. U detskej populácie bol zaznamenaný  
10-krát vyšší príjem plastifikátora DINCH na kg te-
lesnej hmotnosti prostredníctvom požitia prachu 
než u dospelých [17] v dôsledku správania sa ma-
lých malých detí „z ruky do úst“ [17, 18]. 
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Obrázok 1 Schéma vzniku primárnych a sekundárnych 
(oxidovaných) metabolitov plastifikátora diizononyles-
teru kyseliny cyklohexán-1,2-dikarboxylovej (DINCH), 
znázornená pre 4-metyloktyl izomér 
Legenda: MINCH – mono(izononyl)ester kyseliny cyklohexán 
-1,2-dikarboxylovej, OH-MINCH – mono(hydroxyizononyl) 
ester kyseliny cyklohexán-1,2-dikarboxylovej, oxo-MINCH – 
mono(oxoizononyl)ester kyseliny cyklohexán-1,2-dikarboxy-
lovej, cx-MINCH – mono (karboxyizooktyl)ester kyseliny cyk-
lohexán-1,2-dikarboxylovej, CHDA – kyselina cyklohexán-
1,2-dikarboxylová 
 

Dermálny a inhalačný príjem predstavujú mino-
ritné spôsoby príjmu [2, 9, 17]. Ďalším významným 
zdrojom DINCH sú zdravotnícke pomôcky vyro-
bené z mäkčeného PVC, najmä u pacientov v ne-
mocniciach prostredníctvom infúzií, krvných kon-
zerv, hemodialýzy a podobne [19–21]. 
 

Výsledky toxikologických štúdií 
Na rozdiel od niektorých vysokomolekulových 

ftalátov, pre DINCH plastifikátor a jeho metabolity 
v súčasnosti nebola potvrdená vývojová alebo re-
produkčná toxicita [11], rovnako ani významný en-
dokrinný účinok pri relevantných úrovniach expozí-
cie ľudí [22]. Avšak podľa výsledkov štúdií na pot-
kanoch bol v roku 2006 Európskym úradom pre 
bezpečnosť potravín (ESFA) stanovený tolerova-
teľný denný príjem (TDI – tolerable daily intake) 
pre DINCH na úrovni 1 mg/kg telesnej hmotnosti 
vzhľadom na renálnu toxicitu [11] a v r. 2014 bola 
odvodená perorálna referenčná dávka (RfD – oral 
reference dose) na úrovni 0,7 mg/kg telesnej hmot-
nosti vzhľadom na tyroidnú hypertrofiu/hyperpláziu 
[23]. Nemecká komisia pre ľudský biomonitoring 
na základe stanovenej hodnoty TDI stanovila hod-
noty HBM-I (human biomonitoring) v moči pre 
sumu DINCH metabolitov OH-MINCH + cx-
MINCH pre dospelých 4,5 mg/l a pre deti 3,0 mg/l 
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[24]. Za podmienok neprekročenia týchto limitov sa 
neočakáva riziko nepriaznivého vplyvu na ľudské 
zdravie a nie sú potrebné žiadne opatrenia [24]. 
V rámci EU bol plastifikátor DINCH schválený pre 
použitie v plastových materiáloch a predmetoch  
určených na styk s potravinami bez osobitného mig-
račného limitu [25]. 
 

Analýza metabolitov DINCH a doterajšie výsled-
ky ľudského biomonitoringu 

V rámci ľudského biomonitoringu sa stanovujú 
environmentálne chemikálie a ich metabolity zvy-
čajne analýzou krvi, moču, materského mlieka, vla-
sov alebo tkanív [26]. Publikované biomonitorova-
cie štúdie DINCH sa realizujú prevažne na základe 
analýzy vzoriek moču [3, 8, 15, 16, 18, 27–33], 
jedna štúdia sa zaoberá aj stanovením DINCH 
v nechtoch [3] a jedna v sére [30]. 

Ako markery pre biomonitoring DINCH vo 
vzorkách moču sa stanovujú najmä OH-MINCH 
a cx-MINCH kvôli dostupnosti analytických štan-
dardov, keďže analytický štandard oxo-MINCH bol 
nasyntetizovaný a je komerčne dostupný len ne-
dávno [24]. Analýza vzoriek moču sa vykonáva po 
hydrolýze glukuronidových konjugátov metaboli-
tov DINCH pomocou vysokoúčinnej kvapalinovej 
chromatografie v spojení s tandemovou hmotnost-
nou spektrometriou (HPLC-MS/MS). Dosiahnuté 
kvantifikačné limity s použitím izotopovo znače-
ných vnútorných štandardov sa pre oxidované me-
tabolity pohybujú na úrovni 0,05 µg/l [16]. 

Z nárastu produkcie a spotreby v západnej Eu-
rópe v posledných rokoch je zrejmý predpoklad na-
rastajúcej expozície populácie tejto alternatíve fta-
látových plastifikátorov. Údaje z biomonitoringu 
potvrdzujú uvedený predpoklad a poskytujú i obraz 
o miere expozície platifikátoru DINCH [3, 9, 18, 
27–29, 31–33]. V Nemecku boli analyzované 
vzorky moču z Environmentálnej banky vzoriek 
zbierané v rokoch 1999–2017 za účelom zistenia 
časového trendu expozície tomuto plastifikátoru [9, 
31]. Percento vzoriek, kde boli detegované metabo-
lity DINCH, počas rokov významne narastala (7 % 
v roku 2006, 43 % v roku 2009 a 98 % v roku 2012) 
[31], pričom od roku 2013 to už bolo 100 % analy-
zovaných vzoriek [9]. Stredná hodnota koncentrácie 
najviac zastúpeného oxidovaného metabolitu  
OH-MINCH taktiež počas rokov významne naras-
tala, z 0,15 µg/l v roku 2010 až na 0,7 µg/l v roku 
2017. Podobný nárast bol pozorovaný aj pre ďalšie 
dva oxidované metabolity cx- a oxo-MINCH [9]. 

Európska komisia prostredníctvom spolufinan-
covania projektov COPHES (Consortium to per-
form human biomonitoring on a European scale) 
v rokoch 2009–2012 a DEMOCOPHES (Demon-
stration of a study to coordinate and perform human 
biomonitoring on a European scale) v rokoch 2010–
2012 reagovala na požiadavku potreby rozvoja har-
monizovaného prístupu k ľudskému biomonito-
ringu v Európe, ktorá je súčasťou Európskeho akč-
ného plánu pre životné prostredie a zdravie na roky 
2004–2010 [34]. Cieľom týchto projektov bolo za-
viesť štandardizovaný spôsob realizovania štúdií 
ľudského biomonitoringu a vytvorenie funkčného 
rámca, ktorý umožňuje zber porovnateľných údajov 
z biomonitoringu v celej Európe. V Slovenskej re-
publike prebiehali tieto projekty pod záštitou Úradu 
verejného zdravotníctva SR s podporou Minister-
stva zdravotníctva SR a Ministerstva školstva, 
vedy, výskumu a športu SR [35]. V nadväznosti na 
uvedené projekty sa v roku 2017 začal spoločný eu-
rópsky program „European Joint Program Human 
Biomonitoring for EU – HBM4EU“, v ktorom par-
ticipuje 28 krajín [26, 36], medzi inými aj Sloven-
sko, konkrétne Slovenská zdravotnícka univerzita 
v Bratislave a Úrad verejného zdravotníctva SR 
[37]. Hlavným cieľom tejto iniciatívy je implemen-
tácia poznatkov, získaných prostredníctvom po- 
rovnateľných údajov z ľudského biomonitoringu 
v rámci celej EU a poskytnutie dôkazov pre tvorbu 
chemickej politiky [26]. Konzorcium HBM4EU  
určilo plastifikátor DINCH ako látku prioritného zá-
ujmu, vzhľadom na reguláciu ftalátových plastifiká-
torov, keďže sa jedná o ich relevantnú náhradu [9, 
36]. V súčasnosti neexistujú žiadne výsledky bio-
monitoringu DINCH v slovenskej populácii. Zave-
denie národného programu ľudského biomonito-
ringu v SR je jedným z cieľov Akčného plánu pre 
životné prostredie a zdravie obyvateľov Slovenskej 
republiky (NEHAP V.) [38]. Naše laboratórium 
(Laboratórium separačných metód, Chemický ús-
tav, Prírodovedecká fakulta UK, Bratislava) získa-
ním certifikátu v roku 2019 je v súčasnosti jediným 
laboratóriom na Slovensku, ktoré je v rámci pro-
gramu HBM4EU oprávnené analyzovať OH-
MINCH a cx-MINCH v moči. 
 

ZÁVER 
Hodnotenie expozície ľudskej populácie che-

mickým látkam je dôležitým nástrojom pre tvorbu 
chemickej politiky za účelom minimalizovania ne-
priaznivých účinkov na zdravie človeka. Hoci sa do- 
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teraz v žiadnej štúdii nezistilo prekročenie bezpeč-
ných expozičných limitov pre DINCH, vzhľadom 
na doterajšie štúdie sa v budúcnosti očakáva nárast 
expozície DINCH plastifikátoru, a preto je potrebné 
jeho nepretržité monitorovanie. Na Slovensku dote-
raz nebol realizovaný biomonitoring DINCH, preto 
v súčasnosti nie sú dostupné žiadne údaje o expozí-
cii DINCH v slovenskej populácii. Participácia Slo-
venska v programee HBM4EU a ciele vyplývajúce 
z Akčného plánu pre životné prostredie a zdravie 
obyvateľov Slovenskej republiky, ako aj dostup-
nosť laboratória certifikovaného v rámci HBM4EU 
na analýzu metabolitov DINCH vo vzorkách moču 
v SR, sú dobrým predpokladom pre realizáciu bio-
monitoringu a vyhodnotenie expozície slovenskej 
populácie plastifikátoru DINCH. 
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