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Kwasy nukleinowe (NA) i wchodzace w ich sklad nukleotydy naleza do podstawowych
sktadnikow kazdej komorki. Stad tez, nie sg zaskoczeniem dane literaturowe pokazujace, ze wickszos¢
produktéw spozywczych, zard6wno surowych jak i bardzo przetworzonych, jest zrodtem NA w diecie
cztowieka. Pomimo tego, w dziedzinie nauk o Zzywnosci, NA sg postrzegane gtéwnie z perspektywy ich
roli jako no$nika informacji genetycznej i na ogdt pomijane jest ich znaczenie odzywcze. Trend ten
powoli ulega zmianie i w ostatnich latach w literaturze naukowej rosnie liczba doniesien sugerujgcych
istotno$¢ ich odzywczej roli. Na przyktad NA oraz ich sktadniki, ze wzglgdu na swoje znaczenie
w rozwoju uktadu odpornosciowego i regeneracji uktadu pokarmowego, sa w badaniach
rekomendowane jako suplementy dla niemowlat i oséb dorostych oraz réwniez dla zwierzat
hodowlanych. Rynek suplementow diety zawierajacych NA i nukleotydy rozwija si¢ coraz szybciej,
pomimo braku uporzadkowanej wiedzy natemat ich roli zywieniowej oraz braku rekomendacji
zywieniowych ich dotyczacych.

Kolejnym niedostatecznie poznanym aspektem NA z perspektywy zywieniowej jest to, ze moga
one ulega¢ modyfikacjom chemicznym podczas przetwarzania zywnosci tak samo jak inne sktadniki
odzywecze, takie jak: tluszcze, biatka i sacharydy. Ze wzgledu na swoja chemiczng budowe NA i ich
sktadniki sa podatne na utlenianie. Dodatkowo, utlenianiu sprzyja¢ moze podwyzszona temperatura
podczas obrobki termicznej oraz obecno$¢ innych utlenionych sktadnikéw zywnosci. Przyktadem moze
by¢ czerwone migso, ktoére przed spozyciem poddawane jest wysokotemperaturowej obrobce,
a charakteryzuje si¢ wysokg zawartoscig zelaza hemowego, ktore indukuje szereg reakcji utleniania.
Utlenione formy lipidoéw i bialek powstajace w obecnosci zelaza hemowego sg w literaturze naukowej
taczone z rakotworczymi wiasciwosciami przetworzonego czerwonego migsa. Zmodyfikowane wskutek
utlenienia, wchianiane z przewodu pokarmowego nukleotydy moga by¢ wbudowywane w DNA
konsumenta co oznacza, ze rowniez dostarczane z przetworzonym pozywieniem zmodyfikowane
NA moga by¢ potencjalnym zrodiem ryzyka toksykologicznego. Wyniki badan, ktére pozwolityby
zweryfikowa¢ takie zalozenie, nie sa jednak do tej pory dostepne i celem opisanego projektu bedzie
dostarczenie tych brakujacych danych.

Celem projektu bedzie sprawdzenie jak obrobka termiczna i zawarto$¢ zelaza hemowego
wplywaja na powstawanie produktow utlenienia NA w wybranych probkach migsa oraz zbadanie
za pomoca testow biologicznych czy ekspozycja na zmodyfikowane NA i ich sktadniki moze mie¢
szkodliwy wplyw na komoérki przewodu pokarmowego. Posrednio o tym, ze w przypadku komorek
przewodu pokarmowego jest to potencjalny czynnik ryzyka $§wiadczy¢é moze to, ze charakteryzuja si¢
one podwyzszong aktywnoscig trifosfatazy MTH1. Jest to enzym hydrolizujacy trifosforany zawierajace
utlenione zasady azotowe znajdujace si¢ w wewnatrzkomodrkowej puli nukleotydoéw. Trifosfataza
MTHI jest uwazana za element mechanizmu prewencyjnego zapobiegajacego wbudowywaniu
utlenionych nukleotydow w trakcie syntezy DNA. Utlenione zasady azotowe w sekwencji DNA moga
prowadzi¢ do mutacji, a te sa uznang przyczyna powstawania choréb nowotworowych. Istnieje ryzyko,
ze wspomniane mechanizmy protekcyjne mogg okaza¢ si¢ niewystarczajace przy znacznym
zwigkszeniu ekspozycji komorek jelita na utlenione NA.

W  projekcie przewidziano jakosciowe i iloSciowe oznaczenie produktéw utlenienia
NA powstalych podczas obrobki termicznej migsa. Do badan wybrano probki migsa rdznigce sig
zawarto$cig zelaza hemowego. Nastepnie, na liniach komoérkowych stanowigcych model ludzkiego
przewodu pokarmowego narazonego na bezposredni kontakt z trawiong treScia pokarmowg
przeprowadzone zostang testy biologiczne. Zbadana zostanie cytotoksyczno$¢ i genotoksyczno$¢
utlenionych NA oraz ich sktadnikéw budulcowych. Poréwnane zostang wyniki testow biologicznych
wykonanych z uzyciem modeli komérkowych z normalng oraz zahamowang aktywnoscia enzymu
MTHI1. Oczekuje sie, ze proponowane badania dostarcza obecnie niedostepnych danych
eksperymentalnych, ktore pozwola odpowiedzie¢ na pytanie, czy utlenione NA pochodzace
z przetworzonej zywnosci powinny by¢ uwazane za czynnik ryzyka toksykologicznego.



