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Zwiazki endokynnie czynne (EDC, ang. endocrine disruptor compounds) to substancje, ktére moga wpltywac
na gospodarke hormonalng zar6wno czlowieka jak i zwierzat. Grupa ta jest bardzo liczna i mozemy mig¢dzy
innymi zaliczy¢ do niej mykotoksyny oraz bisfenol A (BPA) i jego pochodne. Bisfenole to zwiazki uzywane
w przemysle tworzyw sztucznych. Stosowanie BPA zostalo ograniczone, a na jego miejsce zostaly
wprowadzone zwigzki o podobnej strukturze. Niemniej jednak, naukowcy wskazuja, ze moga one nie by¢
bezpieczniejsze niz podstawowa forma. Mykotoksyny to wtérne metabolity grzybow plesniowych. Ich
obecno$¢ w zywnosci jest konsekwencja kontaminacji plonow grzybami, w czasie wzrostu roslin lub
podczas nieprawidtowego przechowywania zbioréw (tj. podwyzszona temperatura ok 20-25°C oraz wilgo¢).
Szereg badan wskazuje na negatywny wptyw mykotoksyn na zdrowie ludzi i zwierzat. Niemniej jednak, co
raz wigcej badan wskazuje rowniez, ze moga one wptywaé zarowno stymulujaco jak i hamujaco na komorki
nowotworowe.

Zearalenon (ZEA) jest mykotoksyna, ktora wystgpuje najpowszechniej sposrod wszystkich mykotoksyn w
produktach spozywczych. Alternariol (AOH) jest stosunkowo ,nowo” poznang mykotoksyna i jego
mechanizm dziatania nie zostal do tej pory dostatecznie poznany. BPA byt zwigzkiem powszechnie
uzywanym w przemysle chemicznym. Niemniej jednak, jego uzywanie zostalo zredukowane a na jego
miejsce postanowiono wprowadzi¢ jego analogi takie jak bisfenol S (BPS) czy bisfenol F (F). Ze wzgledu na
strukturalne podobienstwo, zar6wno mykotoksyn jak i bisfenoli, do naturalnie wystepujacych estrogendw,
moga one si¢ pod nie podszywac, zaburzajac w ten sposob gospodarke hormonalna, wptywajac miedzy
innymi na zaburzenia ptodnosci. Wedlug Europejskiego Urzedu ds. Bezpieczenstwa Zywnosci (EFSA)
dzienna tolerowalna dawka dla ZEA, ktora nie powinna wywota¢ zadnych efektow ubocznych u ludzi
wynosi 0,25ug/kg masy ciata. Bezpieczna dawka dla AOH czy BPS i BPF nie zostata jeszcze ustalona. Z
uwagi na to, ze wczesniejsze badania wykazaty, ze mykotoksyny moga dziata¢ synergistycznie z BPA,
wydaje si¢ konieczne ocenienie czy mykotoksyny beda rowniez tak dziata¢ z jego pochodnymi.

Nasz zespot we wczesniejszych badaniach zauwazyl, ze ZEA moze modulowac¢ potencjal inwazyjny
komorek nowotworowych gruczotu krokowego. W zwigzku z tym, Ze obie te mykotoksyny oraz pochodne
BPA sa obecne w naszej codziennej diecie i otaczajacym nas $rodowisku, wydaje si¢ konieczne
zweryfikowanie jak wplywaja na nowotwory hormono-zalezne. Dlatego, projekt ten ma na celu
poszerzenie dotychczasowej wiedzy na temat wplywu BPS i BPF, zwiazkéw, ktore maja by¢
potencjalnym zamiennikiem BPA, na proliferacje¢ i inwazyjno$¢ komérek raka jajnika i endometrium.
Celem badan bedzie rowniez okresSlenie roli klasycznych i nieklasycznych receptoréw estrogenowych
w odpowiedzi na BPS i BPF. Ponadto w badaniu zostanie przeanalizowany wplyw mieszaniny dwoch
srodowiskowych EDC: mykotoksyn estrogenowych (ZEA i AOH) oraz zwiazkéw bisfenolu (BPS i
BPF). Aby to oceni¢, zostang przeprowadzone badania w warunkach in vitro, ktoére pozwola zweryfikowac
postawiong hipotezg, a takze pozwolg sprawdzi¢ czy efekt dziatania BPS i BPF moze by¢ modulowany przez
mykotoksyny estrogenowe. Bazujac na dotychczasowej wiedzy, wiemy, ze zwiazki o charakterze
estrogenowym, ktore mogg zaburza¢ gospodarke hormonalng, pelnig kluczows role w procesie
nowotworzenia. Ostatnie badania wskazuja rowniez na bardzo istotny wptyw mikrosrodowiska guza. W
zwiazku z tym, wprowadzajac kokultury komoérek nowotworowych z komoérkami, ktore sg zaliczane do
mikro$rodowiska guza, ocenimy jak zastymulowane komorki nowotworowe beda wplywaé na ich
roznicowanie. W toku doswiadczen uzyskamy wiedze na temat wpltywu pochodnych bisfenoli oraz
mykotoksyn estrogenowych na organizm ludzki. Dodatkowo, wyniki te beda mogly by¢ podstawg do
ocenienia ryzyka przyjmowania tych zwiazkéw wraz z pozywieniem zwlaszcza biorac pod uwage
wspotwystepowanie wiecej niz jednego EDC. Zasadno$¢ badan podkresla fakt, ze nowotwor endometrium
oraz jajnika nalezg do najczg$ciej wystepujacych nowotwordéw uktadu rozrodczego, a ich powstawanie jest
zalezne m.in. od zaburzonej gospodarki hormonalne;.



