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Porownanie wplywu bisfenolu A (BPA) i bisfenolu S (BPS) na jelitowy uklad nerwowy ze
szczegolnym uwzglednieniem przekaznictwa cholinergicznego na terenie zwoju mieSniowego
okreznicy

Bisfenole to jedne z najbardziej rozpowszechnionych substancji toksycznych w srodowisku
cztowieka. Sg one powszechnie wykorzystywane w produkcji plastiku, w zwigzku z czym sa obecne
w wielu produktach codziennego uzytku, takich jak butelki, papier termiczny oraz pojemniki na
zywnos¢. Do niedawna w produkcji plastiku uzywany byt gtownie bisfenol A (BPA). Jednakze,
liczne opracowania naukowe wykazaty, iz BPA jest szkodliwy dla zywych organizméw gidwnie
poprzez negatywny wptyw na przewdd pokarmowy, centralny uktad nerwowy, narzady rozrodcze,
uktad immunologiczny oraz rdwnowage hormonalng. Z tego powodu wiele krajow wprowadzito
ograniczenia w stosowaniu BPA w niektorych produktach, szczegolnie w towarach przeznaczonych
dla dzieci. W zwiazku z powyzszym, BPA jest zastgpowany przez inne substancje uznawane za
bezpieczne dla ludzi 1 zwierzat. Najpowszechniej stosowanym substytutem BPA jest bisfenol S
(BPS). Jednakze w najnowsze badania wykazaty, iz BPS rowniez oddziatuje negatywnie na uktad
endokrynny, pokarmowy oraz rozrodczy. Nalezy podkresli¢, ze doktadne mechanizmy zwigzane z
oddziatywaniem BPS na zywe organizmy nie zostaly w petni wyjasnione, a wptyw tej substancji na
obwodowy uktad nerwowy nie byt dotychczas badany.

Ze wzgledu na to, ze bisfenole najczesciej dostaja si¢ do organizmu przez przewodd
pokarmowy, przede wszystkim musza przetamac bariere jelitowa, w ktorej waznym elementem jest
jelitowy uktad nerwowy (ENS). Wiadomo, iz ENS w odpowiedzi na ro6znorodne czynniki
fizjologiczne i patologiczne moze podlega¢ strukturalnym, funkcjonalnym Ilub chemicznym
zmianom, ktére w wiekszosci manifestujg si¢ jako wahania ekspresji neuronalnych substancji
aktywnych.

Weczesniejsze badania oraz badania wstgpne (przeprowadzone w Laboratorium Farmakologii
I Neurobiologii / Center for Drug Discovery and Innovative Medicines (MedInUP), ICBAS na
Uniwersytecie w Porto (Portugalia) przez kierownika projektu Krystyng Makowska) wykazaty, iz
intoksykacja BPA 1 BPS wplywa na motoryke jelit oraz wyrzut acetylocholiny, jednakze mechanizmy
odpowiedzialne za te procesy nadal pozostaja nieznane. Nalezy podkresli¢, iz acetylocholina (ACh)
jest najwazniejszym neurotransmiterem pobudzajacym na terenie ENS. Celem planowanych badan
jest poroéwnanie wptywu BPA oraz BPS na neurochemiczng charakterystyke neurondw oraz komorek
glejowych jelitowego ukladu nerwowego oraz komorek Cajala w wybranych odcinkach przewodu
pokarmowego. Ponadto, funkcjonalna izolacja réznych sktadnikow trojdzielnego kompleksu
synaptycznego jelitowego zwoju mig$niowego, obejmujgcego zakonczenie nerwowe, komorke
glejowa 1 komorke srodmigzszowa Cajala (ICC), na ktorg moga wplywac zarbwno BPA, jak 1 BPS,
zostanie wykonana na preparatach sparalizowanych atroping i nifedyping z uzyciem specyficznych
inhibitorow aktywnosci komorkowe;j, takich jak tetrodotoksyna, fluorooctan i mibefradil.

Nalezy podkresli¢, ze w planowanych badaniach beda stosowane niskie dawki BPA i BPS.
Zastosowanie takich dawek jest nowatorskie, poniewaz w przeciwienstwie do wysokich stezen
bisfenoli, wiedza na temat szkodliwego wplywu niskich dawek tych substancji na organizm zywy
jest bardzo ograniczona 1 fragmentaryczna. Ponadto, poniewaz BPS przenika do wody i1 pozywienia
w mniejszym stopniu niz BPA, ludzie i zwierz¢ta sa cze$ciej narazeni na stosunkowo niskie dawki
tej substancji. Badania nad ekspozycja na niskie dawki BPS okresla czy jest on rzeczywiscie
bezpieczny dla przewodu pokarmowego. Planowane badania moga przyczyni¢ si¢ do ustalenia
bezpiecznej dziennej dawki BPS u myszy, ktorg w przysztosci mozna bedzie ekstrapolowac na ludzi
w celu ustalenia przepiséw dotyczacych zawartosci BPS w zywnosci i wodzie (obecnie takie przepisy
nie istniejq).

Podsumowujac, celem planowanych badan bedzie poréwnanie wptywu BPA i BPS na
morfologie 1 funkcje ENS w roznych odcinkach przewodu pokarmowego. Planowane badania
pozwola na wzbogacenie wiedzy dotyczacej mechanizmow zwigzanych z oddziatywaniem BPA i
BPS na organizm zywy, co (ze wzgledu na szerokie rozpowszechnienie bisfenoli w srodowisku) jest
wazne z punktu widzenia zdrowia publicznego i zapobiegania chorobom zwigzanym z nadmierng
ekspozycja na te substancje.



