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Obecnie populacja ludzka narazona jest na liczne ksenoestrogeny, czyli zwigzki obcego pochodzenia
o dziataniu endokrynnym. Sg to substancje, ktdre nie wystepujg naturalnie w srodowisku, zdolne do zakldcania
metabolizmu czy biosyntezy hormonéw. Wzrost narazenia na te zwiazki spowodowany jest postepujaca
urbanizacjg i rozwojem przemystu. Do tej grupy zwiazkoéw chemicznych naleza stosowane obecnie na coraz
wiekszg skale bromowane substancje ograniczajace palno$¢ tworzyw sztucznych. Sa to zwiazki wykorzystywane
w wielu galeziach przemystu, takich jak: elektronika, elektrotechnika, budownictwo, gornictwo, meblarstwo,
transport czy przemyst tekstylny. Bromoorganiczne antypiereny stanowia 25% europejskiego rynku
uniepalniaczy i ponad 40% rynku chinskiego. Wsrdd tej grupy najwigksze znaczenie ma TBBPA. Oszacowano,
ze w 2004 roku roczna produkcja tego zwigzku osiggnela wartos¢ 170 tysiecy ton. Obecnie wzrasta rowniez
produkcja innych uniepalniaczy takich jak tetrabromobisfenol S (TBBPS), wprowadzany jako zwigzek
alternatywny dla TBBPA. Istotne znaczenie odgrywaja rowniez bromofenole tj. 2,4-dibromofenol (2,4-DBP),
2,4,6-tribromofenol (2,4,6-TBP) i pentabromofenol (PBP). Produkcja 2,4,6-TBP wynosita 9,5 tysiecy ton
w 2001 roku, natomiast brak jest danych dotyczacych zuzycia i produkcji pozostatych ww. zwigzkow.
Bromofenole oprocz zastosowania jako zwiazki uniepalniajace do srodowiska trafiajg rowniez jako biologiczne
metabolity TBBPA czy polibromowanych difenyloeterow (PBDEs). Najlepiej przebadanym zwigzkiem
uniepalniajacym wsrod omawianych bromoorganicznych antypirenow jest TBBPA. Uwaza sig, ze zwigzek ten
moze mie¢ niekorzystny wplyw na srodowisko i organizmy zywe.

Negatywny wptyw bromowanych retardantow zwiazany jest z mozliwos$cig migracji do srodowiska tych
zwigzkow z produktow, w sktadzie ktorych byly uzyte. Bromowane zwiazki fenolowe oznaczono w probkach
srodowiskowych takich jak gleba, woda i powietrze. Ponadto ich obecnos¢ stwierdzono w organizmach ludzi
i zwierzat. Dane te wskazuja na powszechne narazenie ludzi na bromoorganiczne retardanty, co znajduje
potwierdzenie w licznych badaniach dokumentujacych obecno$¢ TBBPA i innych bromoorganicznych
antypirendow w mleku matek, tkance tluszczowej czy surowicy osob narazonych zaré6wno zawodowo jak
i srodowiskowo na omawiany zwigzek.

Dotychczas uzyskane przez Wnioskodawce wyniki badan sugeruja, ze zwiazki te powoduja hemolize
i eryptoze erytrocytow cztowieka (czyli uszkadzaja blone komorkowa) oraz utlenianie hemoglobiny.
Zaobserwowano, ze badane zwigzki zmieniajg aktywno$¢ enzymow oksydacyjnych takich jak: katalaza,
dysmutaza ponadtlenkowa oraz obnizaja poziom niskoczasteczkowego antyoksydanta glutationu
zredukowanego.

Projekt sktada si¢ z 10 eksperymentéw majacych na celu okreslenie mechanizmu uszkodzen struktury
i funkcji btony komoérkowej i obejmuje oceng zmian plynnosci blony na jej réznych gleboko$ciach, zbadanie
zmian konformacyjnych bialek poprzez oznaczenie parametru W/S (EPR) oraz zmian w strukturze
drugorzedowej biatka za pomoca dichroizmu kotowego, ocene potencjalu osmotycznego, lepkosci wnetrza,
poziomu grup tiolowych, oksydacyjnych uszkodzen biatek i lipidow, aktywnosci ATPazy sodowo-potasowej
i poziomu ATP. Celem projektu jest zatem zbadanie, jak wybrane zwiazki z grupy bromoorganicznych
antypirendw wptywaja na strukture i funkcje blony erytrocytow cztowieka. Blona komoérkowa jest pierwsza
barierg, ktéorg musza pokona¢ ksenobiotyki przedostajace si¢ do komorki. Zmiany wlasciwosci bton
komorkowych moga by¢ zaangazowane w rozwdj wielu choréb w tym niedokrwistosci, cukrzycy, chorob serca
czy w proces nowotworzenia. Udowodniono, ze niektéore z omawianych zwigzkéw, tj. TBBPA moga
przyczynia¢ si¢ do indukcji procesow nowotworzenia, dlatego tez poznanie doktadnego mechanizmu dziatania
bromowanych zwigzkéw uniepalniajacych na bardzo dobrym modelu badawczym jakim jest bona erytrocytarna
wydaje si¢ by¢ w pelni uzasadnione. Uzyskane wyniki przyczynig si¢ do oceny cytotoksycznosci, co ze wzgledu
na szerokie ich zastosowanie oraz brak wystarczajacej liczby badan toksykologicznych jest niezbedne dla
wykazania bezpieczenstwa (lub nie) stosowania omawianych substancji chemicznych i uzasadnienia (w zakresie
prowadzonych badan) zastepowania np. TBBPA innym retardantem tj. TBBPS.



