Streszczenie

Mykotoksyny to wtorne metabolity grzyboéw plesniowych. Sposrod 50 gatunkéw tych
grzybow za najistotniejsze w aspekcie skazenia zywnosci uwaza si¢: Aspergillus, Penicillium,
Fusarium i Alternaria. Nawet niewielkie dawki mykotoksyn, na ktore narazony jest cztowiek
droga pokarmowa, oddechowa badz poprzez kontakt przez skorg/blony $luzowe moga
wywotywaé toksyczne efekty. Rzadko zdarza sie, aby pojedynczy produkt spozywczy
przekraczal dopuszczalne normy skazenia mykotoksynami. Niemniej brak jest badan, ktore
dokumentowatyby taczne, dobowe narazenie ludzi na mykotoksyny, jak i uwzgledniajacych ich
kumulacje w organizmie w ciggu lat spozywania pokarmow skazonych, nawet w niewielkim
stopniu.

Badania naukowe pokazaly, Ze narazenie na mykotoksyny moze wptywac
na funkcjonowanie uktadu rozrodczego, nerwowego, pokarmowego, czy tez
immunologicznego. Dane literaturowe wskazujg rowniez na udzial mykotoksyn w rozwoju
niektorych typodw nowotwordéw zaréwno u zwierzat jak i ludzi.

Nowotwoér gruczolu krokowego jest jednym 2z najczeéciej diagnozowanych
nowotworow i stanowi drugg na $wiecie przyczyng zgonéw u mezcezyzn. W Polsce dotyczyt
19,6% wszystkich diagnozowanych nowotworow w 2020 roku. Na nowotwor ten choruja
glownie mezczyzni w wieku powyzej 45 lat, przy czym $redni wiek diagnozowanych pacjentéw
to 70 lat.

Niektore badania sugeruja, ze lokalna synteza hormondéw steroidowych moze
by¢ wykorzystywana przez komorki nowotworowe w ucieczce przed efektywna terapia. Biorac
pod uwage, ze sa dowody na to, ze niektére z mykotoksyn moga modulowaé proces
steroidogenezy istnieje prawdopodobienstwo, ze wykorzystujac ta Sciezk¢ moga one wptywaé
na biologi¢ komorek nowotworowych.

Celem niniejszej rozprawy doktorskiej byta weryfikacja wptywu mykotoksyn na szklaki
syntezy hormondéw steroidowych w warunkach in vitro z wykorzystaniem komorek
nienowotworowych, ale tez nowotworowych o réznej wrazliwosci na androgeny wywodzacych
si¢ z gruczohu krokowego. Na podstawie analizy danych literaturowych w badaniach wtasnych
skupitam si¢ na ocenie wplywu dwoch mykotoksyn potencjalnie modulujgcych proces
steroidogenezy (deoksyniwalenol i alternariol, DON i AOH).

Wyniki przeprowadzonych doswiadczen wskazuja, ze zarowno DON jak i AOH moga
wplywa¢ na modulacje procesu steoidogenezy w komodrkach nienowotworowych, jak

i nowotworowych gruczotu krokowego. Efekt ten jest zauwazalny na poziomie ekspresji genow



zwigzanych z procesem steroidogenezy, ale takze roznicach w ilosci uwalnianiu hormondow
steroidowych takich jak testosteron, estradiol, czy progesteron. Nie wszystkie $ciezki
oddziatywania mykotoksyn na syntez¢ hormonow steroidowych zostaty juz opisane, dlatego
konieczne jest prowadzenie dalszych badan, ktore pozwolityby na poszerzenie wiedzy w tym
zakresie. Szczegolnie, ze dotyczy to bezposrednio zdrowia czlowieka ze wzgledu
na powszechne wystepowanie mytokoksyn na catym §wiecie i jak do tej pory mato efektywne

metody, ktore pozwalatby na skuteczna metode ich neutralizacji.



