Przecietny cztowiek wychodzac z domu kazdego dnia wystawia sie na niebezpieczenstwa zwiazane z napascia, wypadkiem
drogowym, uszkodzeniami ciata na skutek potknigcia sie na nieréwnosciach ulicznych, czy nawet z narazeniem na szkodliwe
dziatanie promieni stonecznych. Ale réwniez we wasnym mieszkaniu cztowiek nie jest bezpieczny. Pomijajac fakt duzej ilosci
wypadkow wystepujacych w mieszkaniach, w zamknietych pomieszczeniach cztowiek jest narazony na toksyczne dziatanie
pewnego gazu, o ktérym niewielu ludzi wie i zna jego dziatanie. Tym gazem jest promieniotworczy radon, 222Rn, naturalnie
wystepujacy w skorupie ziemskiej i ktdry fatwo przenika przez szczeliny i mikropekniecia w materiatach konstrukcyjnych
budynkéw i przedostaje sie do srodka. Z kolei fakt, ze radon jest 8 razy ciezszy od powietrza sprawia, ze zatrzymuje sie on w tych
zamknietych pomieszczeniach, a nie unosi sie do gory i ulatnia przez sufit, jak np. cieple powietrze. Jego stezenie narasta w
zaleznosci od czasu braku wentylowania pomieszczenia. Przecietny Polak spedza w domu ok. 5000 godzin rocznie, co stanowi
dostatecznie dhugi okres czasu, aby toksyczny gaz mogt wywotaé szkodliwe skutki.

Jakie efekty szkodliwe powoduje radon w ciele cztowieka? Jako gaz dostaje sie wraz z powietrzem do uktadu oddechowego
cztowieka, i poniewaz jest promieniotworczy, ulega tam rozpadowi, czyli emituje wysokoenergetyczne czastki, ktore z kolei
bombardujac otaczajaca tkanke ptucna przekazujg im te energie, powodujac uszkodzenia. Przyktadem takich uszkodzen sg zmiany
sekwencji i struktury nici DNA, uwidaczniajace sie w formie np. mutacji o typie aberracji strukturalnych, badz liczbowych.
Charakterystycznym efektem cytogenetycznym aberracji sg tzw. mikrojadra ujawniajace sie podczas podziatu komérki, gdy
chromosomy (efekt aneugenny) lub ich fragmenty (efekt klastogenny) zostaja utracone/uszkodzone. Te pozostatosci
chromosomowe tworza wtedy w cytoplazmie charakterystyczne struktury o okragtym ksztatcie — mikrojadra. Jednym z niezwykle
waznych zjawisk zachodzacych podczas stresu genotoksycznego w komorce jest aktywacja biatka p53. Biatko to zaangazowane
jest w regulacje wielu proceséw komorkowych, a w szczegdlnosci aktywacje mechanizméw naprawy DNA lub indukcje apoptozy
w odpowiedzi na uszkodzenia DNA, ktérych stopien jak obecnie sie uwaza, przekracza wydolnos¢ uktadéw naprawy DNA.
Zwykle w komorce biatko to jest nieaktywne. Jego aktywacja polega na fosforylacji, a takze na zwiekszeniu jego syntezy. Istotny
jest fakt, ze biatko p53 czesto ulega mutacjom w komérkach podlegajacych transformacji nowotworowej. Szacuje sig, iz réznego
rodzaju mutacje tego biatka spotyka sie w ok. 50% rozwinietych nowotwordw ztosliwych. Poniewaz zmutowane biatko p53
wykazuje dtuzszy okres pottrwania w poréwnaniu do biatka prawidtowego, jego obecnosé w komdrkach nowotworowych sprzyja
wytworzeniu sie autoprzeciwciat w organizmach pacjentéw. Zjawisko to coraz czesciej probuje sie wykorzystywac do
opracowywania testéw przesiewowych (biomarkerdw) w celu wczesnego wykrywania nowotworéw.

W naszym projekcie postanowili$my zbadaé zalezno$¢ pomiedzy poziomem narazenia na radon a czestoscig mikrojader w
limfocytach krwi obwodowej mieszkancow, jak réwniez stezeniem autoprzeciwciat przeciw biatku p53 w ich surowicy.
Zaobserwowanie zwiekszonej czestosci mikrojader w limfocytach krwi obwodowej okresli nam skutek narazenia organizmu na
promieniowanie pochodzace od radonu. Dodatkowo, dzieki temu, ze w organizmie cztowieka wystepuja limfocyty dtugo zyjace,
to powstate w nich uszkodzenia sie kumuluja, zatem mozna powiedzieé, ze wynik testu mikrojagdrowego moze nam okresli¢
skutek narazenia organizmu na dtugotrwatg ekspozycje na stezenie radonu. Z kolei wykrycie autoprzeciwciat biatka p53 w
organizmie cztowieka, zakwalifikuje go do grupy zwiekszonego ryzyka zachorowania na nowotwor W pismiennictwie sg
dostepne dane nt dziatania genotoksycznego radonu w warunkach laboratoryjnych in vitro i in vivo, natomiast brak jest danych nt
efektéw mutagennych u ludzi narazonych w Srodowisku bytowania. W zwigzku z powyzszym, nasze badania planujemy
przeprowadzi¢ wsréd mieszkancow Kowar - miasta w Polsce, gdzie naturalnie wystepuja wysokie stezenia radonu w
mieszkaniach. Zostang przeanalizowane prébki ich krwi pod katem czestosci mikrojader w limfocytach krwi obwodowej oraz
poziomu autoprzeciwciat p53 w surowicy. Naszym celem jest okreslenie korelacji pomiedzy stezeniami radonu w powietrzu
Srodowiska bytowania, a wybranymi parametrami mutagennymi i poziomem autoprzeciwciat p53.

Badania zostang przeprowadzone w nastepujacych etapach:

1. Sposréd mieszkaricow Kowar zostang wybrane osoby, dla ktérych dostepne sg informacje o stezeniach radonu w ich
mieszkaniach (w oparciu o wyniki pomiaréw obecnie wykonywanych w ramach projektu statutowego IMP/2015). W zaleznosci
od wysokosci stezenia radonu w mieszkaniach wybrani mieszkarncy zostang podzieleni na grupe narazonych na stezenia radonu w
przedziale 0-100 Bg/m3 i kilka grup z przedziatow powyzej 100 Bg/m3 (do maksymalnych zmierzonych stezen).

2. U wszystkich osob badanych zostang przeprowadzone badania ankietowe (zawwierajace dane osobowe, doktadny adres,
historie pracy i opis wykonywanych zadan, dane dotyczace palenia i spozywania alkoholu, niedawna ekspozycja na
promieniowanie medyczne) oraz ocenione: czestos¢ mikrojader w limfocytach krwi obwodowej (w tescie mikrojgdrowym z
zahamowaniem cytokinezy) oraz stezenie autoprzeciwciat p53 w surowicy krwi (komercyjnie dostepny zestaw ELISA).

3. Szczegotowa analiza statystyczna otrzymanych danych pozwoli na okreslenie korelacji pomiedzy narazeniem na radon, a
efektem mutagennym i poziomem autoprzeciwciat p53 w wybranych kohortach ludzi.



