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Plastik jest niezwykle wszechstronnym i niedrogim materiatem stuzagcym uzytkownikom w wielu dziedzinach
zycia codziennego. Najwigksze zapotrzebowanie na plastik jest zwigzane z produkcja opakowan, jednak jest
on réwniez nieodtagcznym elementem przemystu budowlanego, motoryzacyjnego, rolniczego, sportowego i
wielu innych. Niestety, §wiatowa produkcja wigkszosci tworzyw sztucznych opiera si¢ na nieodnawialnych
surowcach kopalnych, przy czym ich globalna produkcja wzrosta do ponad 390 milionéw ton w 2021 roku.
Nieodpowiednie zarzadzanie odpadami na $wiecie spowodowato, ze plastik przedostat si¢ zarowno do
srodowiska ladowego, jak i morskiego. Szacuje sig, ze do 2050 roku srodowisko zostanie zanieczyszczone 12
miliardami ton odpadow z tworzyw sztucznych o rdéznej wielkosci.

Fragmenty plastiku moga ulega¢ procesom degradacji prowadzac do powstawania mikro- i nanoplastiku
(czastek o $rednicy mniejszej niz 5 mm). Ostatnie badania pokazujg, ze mikro- i nanoplastik obecny jest w
powietrzu, wodzie i glebie, wptywajac na zycie wszystkich organizméw zyjacych na naszej planecie. Ludzie
narazeni sg na oddzialywanie nanoplastiku poprzez jego bezposrednie spozycie, wdychanie i kontakt ze skorg.
Po strawieniu, czasteczki plastiku oddziatujg z nabtonkiem przewodu pokarmowego.

Tkanka nabtonkowa tworzy barier¢ migdzy organizmem a §rodowiskiem zewnetrznym. Nablonek jelitowy i
sluz wytwarzany przez komodrki nablonka odgrywaja kluczowa role¢ w zapobieganiu przedostawaniu si¢
patogenow i zanieczyszczen do Srodowiska wewngtrznego organizmu cztowieka. Niestety, nasza wiedza na
temat wptywu mikro- i nanoplastiku na ludzki nablonek jelitowy jest bardzo ograniczona. Toksyczno$¢ mikro-
i nanoplastiku jest nadal przedmiotem dyskusji, a dostgpne informacje na temat ich wptywu na organizmy
zywe na poziomie komorkowym i tkankowym pozostaja niejasne.

Zaproponowane badania prezentuja nowatorskie podejscie do badania problemu konsumpcji tworzyw
sztucznych, w szczegolnosci wptywu nanoplastiku na fizjologi¢ nabtonka jelitowego. Do osiggnigcia
zamierzonego celu planujemy wykorzystac¢ lini¢ komérkowa Caco-2, kokulture komoérek Caco-2 1 HT29-MTX
oraz tkankg jelita Swinskiego. Planowane eksperymenty obejmuja pomiary pradow jonowych przeptywajacych
przez nablonek (pomiary pradu zwarciowego w komorze Ussinga). Wykorzystujac rozne, specyficzne
modulatory biatek transportujacych jony, zbadamy ich role w odpowiedzi na dwa popularne typy nanoplastiku:
polistyren oraz polietylen. Badania wstepne wykazaly, Zze nanoplastik zmniejsza aktywno$¢ kanalu CFTR,
natomiast zwicksza transport chlorkow przez inne biatka transportujace. Zaobserwowano rowniez zwigkszone
wydzielanie $luzu przez komorki wystawione na dziatanie nanoplastiku. Postawili$my hipotezg, ze nasze
obserwacje zmian pradu i zwiekszonego wydzielania §luzu sa zwiazane z aktywnoscia kanatu TMEM16a
(ANOI1). W celu weryfikacji postawionej hipotezy, planujemy przeprowadzi¢ eksperymenty na
niezmodyfikowanych komorkach, a takze przeprowadzi¢ knockdown genu Anol i poréwnaé wyniki.
Dodatkowo ocenimy poziomy transkryptow roznych biatek transportujacych jony przed i po ekspozycji na
nanoplastik. Z uwagi na niejednoznacznos¢ danych literaturowych, planujemy rowniez oceni¢ wlasciwosci
cytotoksyczne nanoplastiku przy uzyciu dwoch roznych eksperymentow: testu uwalniania LDH i barwienia
blekitem Trypanu w celu zwigkszenia wiarygodnos$ci wynikow. Proponowane eksperymenty obejmuja
rowniez kwantyfikacj¢ $luzu wytwarzanego przez komorki oraz pomiar wewnatrzkomorkowego wapnia
(aktywujacego TMEM16a) po ekspozycji na nanoplastik.

Obecnie, niekorzystny wptyw nanoplastiku na zdrowie narzadow i ukladow narzadow nie jest jeszcze w pelni
poznany. Wyniki projektu moga przyczyni¢ si¢ do lepszego zrozumienia mechanizmow interakcji tworzyw
sztucznych z organizmem czlowieka. Naszym celem jest scharakteryzowanie roli kanalu TMEMI16a w
mechanizmie obronnym komoérek nabtonka jelitowego przeciwko nanoplastikowi, a takze ocena jego
dhlugoterminowe;j cytotoksycznosci. Badanie to pozwoli oceni¢ poziom ryzyka zwigzanego z nanoplastikiem i
jego wptywem na tkanke nablonka jelitowego. Uzyskane wyniki moga pomoc w okresleniu obiecujacej
strategii ochronnej przeciwko zaburzeniom homeostazy, a nawet urazom komorek i tkanek wywotanym przez
nanoplastik.



