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streszczenie

Interakcje rwiązków endokrynnie crynnych obecnych w Ąrwnoś ci z mikrobiotą jelitową
czł owieka
Zanieczyszczenię ż ywnoś ci jest gł ówną drogą narńęnia ludzi na dział anię związków
endokrynnie czynnych (EDCs), w tym bisfenoli (BPs), których negatywny wpł yw na skł ad i
funkcję mikrobioĘ  jelitowej (GM) oraz homeostazę jelita stają się coraz poważ niejszym
Problemem zdrowia publicznego na cĄm ś wiecie. W ramach niniejszej dysertacji dokonano
kompleksowej analizy wpł ywu bisfenolu A (BPA) i jego analogów - bisfenolu S (BPS),
bisfenolu F (BPF) i tetrameĘ lobisfenolu F (TMBPF) - na skł ad taksonomiczny i funkcjonalny
ludzkiej GM orazjej zdolnoś ć  do eliminacji badanych związków i modyfikacji ich aktywnoś ci
biologicznej in vitro. Próbki GM poddano dział aniu BPs w stęż eniu l mM przez 48 h w
warunkach beztlenowych. W pierwszej kolejnoś ci oceniono wpł yw BPA, BPS, BPF oraz
TMBPF na taksonomiczne i metaboliczne profile GM, ze szczególnym uwzględnieniem
produkcji krótkoł ańcuchowych kwasów tł uszczowych (SCFAs). W dalszych,etapach badań
oceniono zdolnoŚć  GM do usuwania badanych BPs oraz jej wpĘw na aĘwnoś ó estrogenową
BPs. W efekcie końcowym przeana|izowano wpĘw metabolitów GM, powstĄch w wyniku
ekspozycji na BPs, na ż ywotnoś ć  komórek nabł onka jelitowego (Caco-Z). BPA, BPS i BPF
istotnie zaburzĄ skł ad taksonomiczny GM oraz produkcję metabolitów, prowadząc do
Znaczącego obniż enia produkcji SCFAs. TMBPF wywoł ywał  mniejsze zmiany w porównaniu
do pozostaĘch BPs, co sugeruje, ż e moż e być  bezpieczniejszą alternaĘwą do produkcji
materiał ów ptzeznaczonych do kontaktu z Ęwnoś cią (FCMs). Nie stwierdzono
biotransformacji BPs przez GM, natomiast zaobserwowano proces adsorpcji, którego stopień
wzrastał  wraz z hydrofobowoś cią nviązków, w kolejnoś ci BPS > BPF > BPA > TMBPF.
Obserwowane zmniejszenie alł ywnoś ci estrogenowej BPs był o gł ównie wynikiem ich
adsorPcji przez GM. Ekspozycja komórek nabł onka jelitowego na supernatanty, uprzednio
Poddanych dział aniu BPA, BPF i TMBPF, prowadził a do istotnego spadku ż ywotnoś ci
komórek Caco-2. Wyniki te sugerują, ze ekspozycja GM na BPs moze prowadzió do
powstawania szkodliwych metabolitów lub do redukcji korzystnych metabolitów
wfiaruanychprzez GM pod wpł ywem badanych związków.
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