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Przychodzace na $wiat dziecko narazone jest na wiele czynnikow, ktoére moga wplywaé negatywnie
na jego zdrowie, a nawet zycie. Zapewnieniem takiej ochrony, w tym najwczes$niejszym okresie zycia
niemowlgcia, jest mleko matki bogate w sktadniki, zapewniajace nie tylko prawidlowy wzrost i rozwdj
dziecka, ale takze substancje o dziataniu bioaktywnym. Do grupy tych zwiazkdw naleza cytokiny
prozapalne, ktére w zlozonej sieci poprzez potaczenie si¢ z odpowiednim receptorem wykazuja miedzy
innymi dzialanie immunomodulacyjne. To wtasnie one uczestniczg i wspomagaja wszelkie mechanizmy
obronne, wzmacniaja uklad odporno$ciowy i sa niezbedne dla zdrowia noworodka tym bardziej, ze
pojawiaja si¢ w pOzniejszym okresie zycia. Jednak ich poziom moze zostaé zachwiany poprzez wiele
czynnikow zewnetrznych mogacych wplyna¢ na zawarto$¢ cytokin w mleku zwtlaszcza metale cigzkie.
Zdolne sg one do przekraczania przez tozysko i bariere krew-mozg, co sprzyja przenikaniu do mleka kobiet
przez co moga stanowi¢ potencjalne ryzyko dla nowonarodzonych. Podobnie, ze wzglgdu na wysoka
zawarto$¢ thuszczu, w mleku ludzkim moga by¢ obecne trudne do usuniecia liofilowe zanieczyszczenia
organiczne takie jak polichlorowane bifenyle (PCBs). Obecno$¢ w mleku negatywnych bodzcow, do ktorych
zalicza si¢ stres oraz narazenie na szkodliwe zanieczyszczenia Srodowiskowe, tj.: metale cigzkie,
polichlorowane bifenyle (PCBs), moze dochodzi¢ do zaburzen w wytwarzaniu tych polipeptydow. Dlatego
tez, nadrzgdnym celem badan jest wyjasnienie mechanizmow blokujacych wytwarzanie wybranych cytokin
w mleku matek karmigcych a w szczegolnosci zaburzen prowadzacych do tzw. rzeczywistego niedoboru
pokarmu, ktore moga wynika¢ z zanieczyszczen $rodowiskowych oraz zywnosci. Niezbedne staje si¢ wige
okreslenie profilu proteomicznego mleka ludzkiego ze szczegdlnym zwrdceniem uwagi na biatka
posiadajace funkcje immunomodulacyjne — cytokiny prozapalne. Do wyizolowania tych zwigzkow z
matrycy biologicznej zostanie zaproponowane nowe podejscie analityczne poprzez wykorzystanie
otrzymanych sorbentow na bazie polimeru z odcisnigta czasteczka z wiasciwoSciami magnetycznymi
(MMIP) i ich analizie za pomoca techniki MALDI-TOF/FOF MS. Natomiast do oznaczenia zawarto$ci
endo- i egzogennych zwigzkow w mleku zostang opracowane metodyki wyodrebniania i analizy z
wykorzystaniem chromatografii cieczowej z réznymi technikami detekcji (UV-VIS, FLD, ECD, MS,
ELSD). W celu opisu mechanizmu blokowania wytwarzania cytokin zostanie przeprowadzona korelacja
wynikéw badan analitycznych z danymi medycznymi w oparciu o analizg statystyczna.

Rezultaty tych badan pozwola na okreslenie profilu proteomicznego mleka ludzkiego ze
szczegbdlnym ukierunkowaniem na cytokiny o wiasciwo$ciach przeciwzapalnych i immunomodulacyjnych
oraz skorelowanie wplywu zanieczyszczen srodowiskowych na ich zawarto§¢. Niewatpliwie postep na
poziomie badan podstawowych osiagniety zostanie dzigki opracowaniu nowego podejscia w przygotowaniu
probek umozliwiajgcych wyodrebnienie wybranych cytokin poprzez wykorzystanie otrzymanych sorbentow
na bazie polimeru z odcisnigta czasteczka z wlasciwosciami magnetycznymi (MMIPs). Zaproponowane
rozwigzanie moze stanowi¢ alternatywe¢ w odniesieniu do selektywnych, ale wrazliwych testow ELISA
zwlaszcza w przypadku tak zatozonej matrycy jaka jest mleko ludzkie w roznym okresie laktacji.
Mozliwo$ci stwarzane przez zastosowane nowych materiatow sorpcyjnych w potaczeniu z czutymi
technikami analitycznymi mogg by¢ cenne w badaniach toksodynamicznych w organizmie, co w
konsekwencji pozwoli na wnikliwsze zrozumienie wplywu zanieczyszczen S$rodowiskowych na stan
zdrowotny ludzi. Ponadto, szereg opracowanych procedur analitycznych umozliwiajacych oznaczanie
zwigzkow o zroznicowanych wlasciwosciach fizykochemicznych izolowanych ze ztozonej matrycy
biologicznej, jaka jest mleko ludzie, pozwoli uzyska¢ wyniki niezbgdne do okreslenia korelacji pomiedzy
badanymi analitami a cytokinami.



