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Wprowadzenie



Toksycznos¢ mikro- i nanoplastikow oraz ich wptyw
na komorki ludzkie — przeglad badan

Mikro- i nanoplastiki (MNPs) zostaty uznane przez Europejska Agencje Chemikaliow (ECHA) oraz
Swiatowg Organizacje Zdrowia (WHO) za potencjalne zagrozenie dla zdrowia cztowieka
i Srodowiska 1. W ostatnich latach zaobserwowano, ze zatrudnienie w sektorze tworzyw
sztucznych i wyrobéw z gumy stale wzrasta i wynosi obecnie 214 tys. oséb (GUS, 2025),
co oznacza zwiekszenie liczby pracownikow potencjalnie narazonych na toksyczne dziatanie
MNPs. Pomimo ze w literaturze naukowej mozna znalez¢ dane nt. pogorszenia stanu zdrowia
pracownikow przemystu tworzyw sztucznych, nie ustalono do tej pory norm dopuszczalnego
zanieczyszczenia MNPs w miejscach pracy, gdzie produkowane sg przedmioty z tworzyw
sztucznych, w tym w przemysle tekstylnym ”|. Do tej pory opublikowano niewiele prac
dotyczacych toksycznosci MNPs, a wiekszos¢ badan dotyczy tylko polistyrenu, co nie daje
odpowiedzi jak wptywajg pozostate rodzaje tworzyw sztucznych na organizm cztowieka.
Zrozumienie mechanizmu dziatania MNPs na organizm ludzki jest niezbedne do oceny zagrozenia
Z nim zwigzanego

Ze wzgledu na swoje mate rozmiary, MNPs majg zdolnos¢ przenikania do komérek i wywotywania
procesow takich jak apoptoza, ktérej nieprawidtowa regulacja moze prowadzi¢ do uszkodzen
tkanek i dysfunkcji organéw. Dodatkowo, MNPs moga rowniez indukowac reakcje zapalne, co jest
kluczowym mechanizmem obronnym organizmu. Jednak nadmierna odpowiedZ zapalna moze
przyczynia¢ sie do rozwoju schorzen przewlektych, takich jak nowotwory czy choroby uktadu
oddechowego 4. Badanie zaréwno apoptozy, jak i reakcji zapalnych wywotywanych przez MNPs
jest kluczowe, aby lepiej zrozumieé¢ potencjalne zagrozenia, jakie niosg ze sobg te czastki,
zwlaszcza w obliczu rosngcego zanieczyszczenia srodowiska MNPs oraz ich potencjalnej
akumulacji w ludzkim organizmie.
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Mikro- i nanoplastiki przedostajg sie do organizmu gtéwnie trzema drogami: pokarmowsa,
inhalacyjng i skérng . Spozywamy je wraz z zanieczyszczong zywnoscig i hapojami — wykryto
je m.in. w wodzie butelkowanej, owocach morza, warzywach, miodzie czy herbacie ©|. Wdychamy
je wraz z powietrzem — zaréwno na zewnatrz (z pytu opon czy emisji przemystowych), jak
i w pomieszczeniach (z ubran, mebli, kurzu) [9. MNPs mogg réwniez kontaktowac sie ze skora,
przenikajgc przez uszkodzone miejsca lub mieszki wtosowe, szczegdlnie podczas uzywania
kosmetykow z mikroczgstkami plastiku. Te drogi ekspozycji prowadzg do ich akumulacji
w narzadach, w tym ptucach i mézgu.

Podobne wyniki, Swiadczgce o zaburzeniach metabolizmu energii i lipiddw w organizmach myszy
eksponowanych na mikropolistyren, uzyskano w badaniach Deng i wsp. oraz Yang i wsp. wykazali,
ze MNPs zaburzajg funkcje bariery jelitowo-naczyniowej, nastepnie dostajg sie do uktadu krgzenia

i docierajg do watroby za pomocg zyty wrotnej . Z kolei dtugotrwata akumulacja MNPs
w watrobie moze powodowaC przewlekty stan zapalny, ktérego konsekwencjg moze byc¢
uszkodzenie watroby oraz choroby metaboliczne. Ponadto badania Zheng i wsp. wykazaty

rowniez, ze podawanie myszom z ostrym zapaleniem jelita grubego czastek polistyrenu (5 ym)
wzmacnia watrobowe zaburzenia lipidowe i dysfunkcje bariery jelitowej oraz zwieksza markery
stanu zapalnego w surowicy, co sugeruje, ze populacje z chorobami przewlektymi moga byé
bardziej wrazliwe na MNPs i nalezy wzig¢ to pod uwage podczas oceny ryzyka zdrowotnego.

Coraz wieksza produkcja i recykling tworzyw sztucznych sprawia, ze srodowisko pracy staje sie
znaczgcym zrédtem ekspozycji na MNPs. Szczegdlnie narazeni sg pracownicy przemystu tworzyw
sztucznych i tekstylnego, gdzie mikroczastki moga byc¢ stale obecne w powietrzu. Brakuje jednak
jasno okreslonych norm dopuszczalnych stezen MNPs w miejscach pracy, co utrudnia wdrazanie
skutecznych dziatan ochronnych. Ze wzgledu na mikroskopijne rozmiary, czgstki plastiku moga
tatwo przenika¢ do uktadu krwionosnego i limfatycznego, prowadzac do ich akumulacji
w organizmie i potencjalnych choréb zawodowych
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Ocena wptywu wybranych mikro- i nanoplastikow na ludzkie linie komorek barierowych byta
przedmiotem badan w ramach projektu I.PN.15 realizowanego w CIOP-PIB w latach 2023-2025.

Do badan cytotoksycznosci wybrano mikro i nanoplastiki: nanopolistyren (nPS, 100 nm),
mikropolistyren (mPS, 1 pm), nanopolietylen (nPE, 100 nm), mikropolietylen (mPE, 1 pm),
nanopolipropylen (nPP, 100 nm), mikropolipropylen (mPP, 1 pm), nanopolichlorek winylu (nPVC, 500
nm) oraz mikropolichlorek winylu (mPVC, 1 pym). MNPs scharakteryzowano z wykorzystaniem
metody SEM. Badania toksycznosci prowadzono na ludzkich komdrkach srédbtonka naczyn
witosowatych mézgu (hCMEC/D3), reprezentujgcych jeden z modeli ludzkiej bariery krew-mdzg
(BBB) oraz komoérkach nabtonka ptuc (A549). Toksyczno$é mikro- i nanoplastikow w komérkach
hCMEC/D3 i A549 oceniono w oparciu o metode kolorymetryczng (po 24. i 72. h narazenia
komoérek), jak rowniez mikroskopie fluorescencyjng (po 24. i 48. h narazenia komoérek) oraz technike
Real-Time PCR.
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Charakterystyka
MNPs




Ocena ksztattu i wielkosci czastek MNPs przy
uzyciu techniki SEM

W zrealizowanym projekcie oceniono morfologie mikro- i nanoplastikéw za pomoca techniki
Skaningowej Mikroskopii Elektronowej (SEM). Analiza wykazata sferyczny ksztatt czgstek nPS,
mPS, nPVC i mPVC oraz elipsoidalny dla nPE oraz mPE (rys. 1 A-H). Czastki nPP i mPP byly
niejednorodne pod wzgledem morfologicznym. Najbardziej jednorodne w zakresie $redniej
réwnowaznej srednicy byty nPS, mPS, nPVC i mPVC. Natomiast czgstki nPP i mPP oraz nPE i mPE
nie réznity sie zasadniczo pod wzgledem wielkosci, o czym swiadczg zblizone wartosci srednich
srednic rownowaznych spowodowane najprawdopodobniej agregacjg i aglomeracjg czastek.
Przeprowadzone badania umozliwity uzyskanie danych dotyczacych morfologii powierzchni
badanych mikro-i nanoplastikow.

08



)
O 0A
RO

s,
30IRR9AO

©
a0 a2




Rys. 1. Obrazy SEM czgstek nano- i mikroplastikéw. A- nPS, B- mPS, C- nPE,
D- mPE, E- nPP, F- mPP, G- nPVC, H- mPVC. SEM (SU8010).
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Wptyw MNPs
na zywotnosc
komorek



Ocena cytotoksycznosci MNPs w komorkach
hCMEC/D3 oraz komérkach A549

Wszystkie analizowane mikro- i nanoplastiki wykazaty dziatanie toksyczne zaréwno wobec
komoérek srédbtonka bariery krew—mozg (hCMEC/D3), jak nabtonka ptuc (A549), co potwierdzono
na podstawie testu EZ4U oceniajgcego aktywnos¢ metaboliczng komorek. Przeprowadzone
badania wykazaty jednoznacznie, ze komorki hCMEC/D3 sg bardziej wrazliwe na dziatanie mikro-

i nanoplastikow niz komorki A549. W odniesieniu do hCMEC/D3 wartosci IC50, wyznaczone na

podstawie testu EZ4U, miescity sie w zakresie 400-600 pg/mL (rys. 2) , natomiast dla komdrek
A549 - w przedziale 1000-1400 pg/mL (rys. 3). Dodatkowo, nanoplastiki wykazaty silniejsze
dziatanie cytotoksyczne niz ich odpowiedniki w formie mikro. Najwyzszy poziom toksycznosci
odnotowano w przypadku nanopolistyrenu (nPS) i nanopolichlorku winylu (nPVC), podczas gdy
najmniejszy efekt cytotoksyczny zaobserwowano w przypadku mikropropylenu (mPP), zaréwno
w komaorkach hCMEC/D3, jak i w komorkach A549.
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Rys. 2. Wartosci IC50 wyznaczone dla nano- i mikroplastikéw w tescie EZ4U w odniesieniu do
komérek hCMEC/D3.
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Wplyw MNPs
na aktywnosc
kaspaz 3/7



Aktywacja kaspaz 3/7 jako marker odpowiedzi
apoptotycznej na mikro- i nanoplastiki

Potencjat proapoptotyczny badanych zwigzkéw byt zréznicowany i zalezat od kilku kluczowych
czynnikow, takich jak: rozmiar czagstek, zastosowane stezenie, czas ekspozycji oraz specyfika
zastosowanej linii komorkowej. Z przeprowadzonych badan wynika, ze nanoplastiki wywieraty
silniejsze dziatanie proapoptotyczne w poréwnaniu do ich mikroodpowiednikow, szczegdlnie przy
wyzszych stezeniach oraz dtuzszym czasie kontaktu z komdrkami. Wskazuje to na istotng role
wielkosci czastek w indukowaniu apoptozy, gdzie mniejsze czgstki mogg tatwiej penetrowaé
komorki i oddziatywac z ich strukturami wewnetrznymi. R6znice w odpowiedzi apoptotycznej byty
rowniez zauwazalne pomiedzy badanymi liniami komoérkowymi. Komoérki hCMEC/D3 wykazywaty
wyrazniejszg odpowiedz proapoptotyczng w poréwnaniu do komorek A549.

W przypadku linii hCMEC/D3 najwyzszg aktywno$é kaspaz 3/7 (enzyméw odgrywajacych
kluczowg role w inicjacji apoptozy), zaobserwowano po ekspozycji na formy nano- i mikroplastiku
w przypadku PS oraz PE (rys. 4 A i B). Z kolei w komoérkach A549 najwyzszy poziom aktywacji
kaspaz 3/7 dotyczyt form nano- i mikro- PS oraz PP (rys. 5 A i B).
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Rys. 4. Aktywnosci kaspaz 3/7 w komorkach hCMEC/D3 po ekspozycji na nPS, nPE, nPP
w stezeniu 10-400 pg/mL przez 24 lub 48 h. Kontrole pozytywng stanowity komorki narazone
na dziatanie staurosporyny (STS). Dane przedstawiono jako $rednig + SD. *: P< 0,05.
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Rys. 5. Aktywnosci kaspaz 3/7 w komoérkach A549 po ekspozycji na nPS, nPE, nPP
w stezeniu 10-400 pg/mL przez 24 lub 48 h. Kontrole pozytywnga stanowity komorki narazone na
dziatanie staurosporyny (STS). Dane przedstawiono jako srednig + SD. *: P< 0,05.
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Wptyw MNPs
na ekspresje
mediatorow
zapalenia



Indukcja odpowiedzi zapalnej przez mikro-
i nanoplastiki w komdrkach hCMEC/D3 i A549

Analiza wzglednej ekspresji cytokin IL1B i IL6 w komorkach eksponowanych na ww. zwigzki
wykazata, ze ekspresja IL1B byta wyzsza w komérkach hCMEC/D3 w poréwnaniu do komérek
A549, co sugeruje, ze komorki bariery krew-mdézg sg bardziej podatne na wczesne reakcje zapalne.
Zwigzane jest to z potrzebg szybkiej neutralizacji zagrozen, by chroni¢ moézg przed uszkodzeniami.
Komorki ptucne sg bardziej wrazliwe na przewlekte procesy zapalne, gdzie IL6 odgrywa kluczowa
role. IL6 jako marker péznych faz zapalenia moze wskazywa¢ na wiekszg podatnos¢ komorek
ptucnych na dlugotrwatg odpowiedz zapalng. Skutkiem tego moga by¢ uszkodzenia tkanek

i przedtuzajgce sie stany zapalne. Polichlorek winylu (nPVC i mPVC) wykazuje silne dziatanie
prozapalne w obu liniach komérkowych — zaréwno hCMEC/DS3, jak i A549. Zaobserwowano,
ze dominujaca cytoking w komérkach hCMEC/D3 jest IL1B (rys. 6A). Natomiast w komorkach
A549 wieksza role odgrywa IL6 (rys. 6B), sugerujac réznice w przebiegu zapalenia w zaleznosci od
rodzaju komorek.
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Podsumowanie



Wyniki przeprowadzonych badarn wskazujg, ze mikro- i nanoplastiki (MNPs),
obecne m.in. w Srodowisku produkcji i przetworstwa tworzyw sztucznych,
moga niekorzystnie wptywac na funkcjonowanie komérek ludzkich.

Zaobserwowano, ze nanoplastiki wykazuja silniejsze dziatanie biologiczne
niz ich mikroodpowiedniki, powodujgc m.in. spadek zywotnosci komorek,
aktywacje mediatoréw zapalnych (IL1B, IL6) oraz zmiany zwigzane
Z apoptoza.

Komorki  $rédbtonka bariery krew—mézg (hCMEC/D3) oraz komorki
nabtonka ptuc (A549) reagowaly na kontakt z réznymi rodzajami MNPs, przy
czym hCMEC/D3 byly bardziej wrazliwe. Szczegdlnie silne efekty toksyczne
zaobserwowano w przypadku nanoczgstek polistyrenu (nPS) i polichlorku
winylu (nPVC).

Uzyskane wyniki wskazujg na potrzebe dalszego monitorowania wptywu
MNPs na zdrowie oraz uwzgledniania tych zagadnien w strategiach
odpowiedzialnego  zarzadzania  Srodowiskiem  pracy, zwtaszcza
w branzach zwigzanych z tworzywami sztucznymi.
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