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Projekt ma na celu sprawdzenie czy oddzialywanie pola elektromagnetycznego o ekstremalnie
niskiej czg¢stotliwosci (ELF-EMF) na endometrium $wini w okresie okoloimplantacyjnym moze
spowodowa¢ zmiany mechanizméw epigenetycznej regulacji ekspresji gendw. Obecnie
obserwowany jest gwattowny rozwoj technologii, czego konsekwencja jest wzrost ilosci urzadzen
codziennego uzytku, bedacych emiterami ELF-EMF. Zjawisko to spowodowato pojawienie si¢
nowego rodzaju zanieczyszczenia Srodowiska, nazwanego elektrosmogiem. Nie mozna wykluczy¢,
ze konsekwencje ekspozycji na ELF-EMF beda szczegolnie widoczne u samic cigzarnych w okresie
okoloimplantacyjnym. Udokumentowano, ze okoto 30% zarodkéw ssakdéw obumiera w okresie
okotoimplantacyjnym z powodu zaburzen w procesie implantacji, ale przyczyny tego zjawiska nie sg
znane. Celem projektu jest zbadanie wptywu ELF-EMF na potencjat do utrzymania metylacji DNA
i metylacje de novo. Okreslimy rowniez wptyw ELF-EMF na poziom ekspresji genu EZH2
kodujacego biatko bedace czgscig kompleksu PRC2, ktory jest odpowiedzialny za wyciszanie
ekspresji genow. Zmiana funkcji lub brak obecnosci kompleksu PRC2 przyczynia si¢ do
nieprawidlowej (zwigkszonej) ekspresji genow zwigzanych z prawidlowym rozwojem zarodkéw, np.
genéw HOXD1 oraz PAX6. Zmiany ekspresji tych gendéw zostaly stwierdzone w endometrium
eksponowanym na ELF-EMF (FRANCZAK et al. dane niepublikowne), co sugeruje ich wrazliwos¢ na
to promieniowanie. Zbadamy réwniez wptyw ELF-EMF na modyfikacje histonow, ktore
odpowiedzialne sg za zmiany struktury chromatyny, a tym samym za kontrole dostepnosci gendéw dla
odpowiednich czynnikéw biatkowych, zaangazowanych w procesy metaboliczne. Sprawdzimy czy i
w jaki sposob ELF-EMF zaburza powstawanie krotkich, jednoniciowych niekodujacych czasteczek
RNA (microRNA), ktore biorg udziat w wyciszaniu ekspresji genéw na etapie translacji informacji
genetycznej (represja translacji) lub poprzez degradacje¢ informacyjnego RNA (mRNA). Zbadamy
takze wplyw ELF-EMF na indukcj¢ potencjatu do apoptozy (zaprogramowanej $mierci komorek)
w endometrium oraz indukcje stresu oksydacyjnego. Spodziewamy si¢ wykazac istotny wptyw ELF-
EMF na zmiany ekspresji genow kodujacych synteze metylotransferaz DNA, tj. DNMT1 i DNMT3a,
odpowiedzialnych za utrzymywanie metylacji DNA i metylacj¢ de novo i zaobserwowac obnizenie
ekspresji genu EZH2 pod wptywem ELF-EMF. Planujemy rowniez okresli¢ wptyw ELF-EMF na
zmiany aktywnosci deacetylazy histonowej oraz ekspresji genow MBD1 oraz UHRF1,
odpowiedzialnych za modyfikacje histonow. Przypuszczamy, ze w konsekwencji ekspozycji
endometrium na ELF-EMF zmianie ekspresji ulegaja geny kodujace biatka DICER1 oraz DGCRS,
uczestniczace w poczatkowych etapach biogenezy microRNA. Spodziewamy si¢ rowniez stwierdzi¢
obecnos¢ znacznej ilosci komorek apoptotycznych, poniewaz nasza analiza NGS wykazata wplyw
EMF-EMF na wzrost ekspresji genu CIDEB, ktory indukuj¢ apoptoze oraz genu GADDA45G,
zaangazowanego w regulacje wzrostu komorki oraz indukowanie apoptozy. Na podstawie analizy
NGS wykazaliSmy takze istotny wzrost ekspresji genu NOS3 (kodujacego syntaze tlenku azotu,
odpowiedzialnej za jego produkcje) w endometrium eksponowanym na ELF-EMF, co pozwala
przypuszczaé, ze ELF-EMF moze indukowac stres oksydacyjny. Realizacja proponowanych badan
pozwoli zatem na stwierdzenie czy ELF-EMF oddziatuje na mechanizmy epigenetycznej regulacji
genow, a takze czy ELF-EMF indukuje apoptoze i stres oksydacyjny w endometrium.



