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Powszechne stosowanie tworzyw sztucznych w wielu dziedzinach zycia doprowadzilo w ostatnich
dziesiecioleciach do globalnego problemu zanieczyszczenia $rodowiska odpadami plastikowymi. Badania nad
wplywem plastiku na ekosystemy wodne doprowadzity do odkrycia, ze pod wptywem roznych czynnikow
srodowiskowych, ulega on rozpadowi, na mikro- i nanoczastki (MP/NP), ktore sa pochlaniane przez
organizmy wodne i wiaczane w tancuchy pokarmowe. Intensywne uzywanie plastikow skutkuje powszechna
obecnoscia MP i NP w oceanach, glebie, atmosferze, a nawet w wodzie pitnej i zywnosci, gdyz
zaobserwowano, ze mogg by¢ one uwalniane z plastikowych opakowan i butelek. Dodatkowo sg one réwniez
celowo wytwarzane i dodawane do produktow codziennego uzytku, takich jak artykuty higieniczne czy
kosmetyczne. Dotychczasowa wiedza dotyczaca toksycznego wptywu drobnych czastek réznego pochodzenia
na uklady biologiczne, wywotuje powszechne zaniepokojenie potencjalnymi skutkami zdrowotnymi
srodowiskowego narazenia na mikro- i nanoplastik. Dlatego, w ostatnich latach obserwuje si¢ intensywny
rozwoj badan nad toksyczno$cig MP i NP, szczegolnie w organizmach wodnych. Natomiast skutki zdrowotne
narazenia ssakow na plastik nadal pozostajg niejasne, ze wzgledu na brak kompleksowych badan oceniajgcych
ryzyko.

Ostatnie doniesienia wskazuja na mozliwos$¢ kumulacji czastek plastiku w moézgu ssakow. Wskazuje to na ich
zdolno$¢ pokonywania bariery krew-mozg (BBB) na poziomie mikronaczyn mézgowych. W oparciu o te dane
zaktadamy, ze podczas przechodzenia przez mikronaczynia mozgowe, nanoplastik moze zaburza¢ ich
morfologie i funkcje. Dlatego, w ramach tego projektu proponujemy przeprowadzenie kompleksowych badan
dotyczacych neurotoksycznego dziatania nanoczastek polistyrenu (PS-NPS) na poziomie jednostki
funkcjonalnej mikronaczyn mézgowych zwanej jednostka nerwowo-naczyniowa (NVU).

Badania zostang przeprowadzone w eksperymentalnym modelu neurotoksyczno$ci rozwojowej, w ktorym
planujemy przewlekle podawa¢ mtodym szczurom PS-NPs, imitujac narazenie sSrodowiskowe. Dawka PS-NPs
zostata obliczona na podstawie dostepnych danych literaturowych szacujacych potencjalne dzienne spozycie
czastek plastiku przez cztowieka. Ekspozycja bedzie przeprowadzana droga pokarmowa, ktora odzwierciedla
najczestsza droge narazenia na nanoplastik w wyniku spozywania zanieczyszczonego pozywienia lub wody.
Wybor modelu uzasadniony jest zaréwno wiedza o zwigkszonej podatnosci mtodych organizméw na dziatanie
szkodliwych substancji, w tym nanoczgstek, w porownaniu do dorostych, jak i brakiem badan nad
neurotoksycznym wptywem PS-NPs na organizmy bedace w fazie rozwoju.

Glownym celem badawczym jest ocena, czy podczas przedostawania si¢ do mozgu, PS-NPs wykazuja
negatywny wplyw na mikronaczynia mézgowe. Stawiamy hipotezg, ze przedtuzona ekspozycja mtodych
szczuréw na PS-NPs moze prowadzi¢ do uszkodzenia i rozszczelnienia BBB, ktora odpowiada za selektywny
transport substancji pomi¢dzy krwig a mozgiem, co przyczyni si¢ do wzrostu transferu toksycznych
nanoczastek do mozgu. Badania funkcjonalne oceniajace przepuszczalno$é BBB beda uzupetnione o badania
biochemiczne i molekularne biatkowych markeréw specyficznych dla sktadowych komorkowych NVU oraz
poszerzone o analizg ultrastrukturalng naczyn mézgowych z wykorzystaniem mikroskopii elektronowe;j.
Ponadto sugerujemy, ze PS-NPs po absorpcji w jelicie i przedostaniu si¢ do krwi, moga by¢ w niej
transportowane przez tzw. pecherzyki zewnatrzkomoérkowe (EVS), ktore stanowig system komunikacji
mi¢dzykomoérkowej, zapewniajac transport réznych substancji pomigedzy komorkami i tkankami. Takie
pecherzyki zawierajace wewnatrz nanoczastki, moga stanowi¢ mechanizm ulatwiajacy rozprzestrzenianie si¢
toksycznego efektu nanoczastek w organizmie. W celu potwierdzenia tej hipotezy, z krwi zwierzat
eksponowanych na PS-NPs izolowana bedzie frakcja EVs, w ktorej przeprowadzimy wizualizacje obecno$ci
NPs oraz analizy molekularne i biochemiczne markerow EVSs.

Z uwagi na powszechne wykorzystanie plastikow w licznych produktach konsumenckich oraz intensywna
kumulacje odpadéw plastikowych i ich niska biodegradowalnos¢, ryzyko narazenia §rodowiskowego stale
wzrasta. Problem zanieczyszczenia plastikami jest aktualnie priorytetowy dla agencji rzadowych na catym
swiecie. Dlatego istotne jest zbadanie i zrozumienie mechanizméw potencjalnego neurotoksycznego dzialania
nanoplastiku. Zaplanowane badania sag wazne zardéwno w kontekscie ekologicznym, jak i z punktu widzenia
ochrony zdrowia spoteczenstwa a gtowny cel niniejszego projektu jest $ci$le zwigzany z aktualnymi
swiatowymi kierunkami badan, ktore skupiaja si¢ na ocenie potencjalnego ryzyka zdrowotnego wynikajacego
z dlugotrwatego narazenia na nanoplastik.
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