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Wplyw pola elektromagnetycznego

na zmiany stezenia jonow wapnia w komorce

Mechanizm dziatania kanatow

Wapn nalezy do grupy makroelementéw i jego fizjologiczne stezenie we krwi
wynosi  2,15-2,6 mmol/l. Ponad 50% jonéw wapnia wystepuje w postaci
zjonizowanej - aktywnej metabolicznie, natomiast pozostata cze$¢ zwigzana jest z
biatkami osocza oraz grupy CaBP. Poziom wapnia w komérkach eukariotycznych
wynosi okoto 100nM i odgrywa istotng role w procesach fizjologicznych. Jony
wapnia wptywajg na szereg proceséw biochemicznych w organizmie. Nalezg do
nich m.in.:

« zachowanie homeostazy - poprzez wilasciwg przepuszczalno$é bton
komérkowych oraz prawidtowy proces krzepniecia

* mineralizacja kosci - prawie 99% tego pierwiastka znajduje sie w szkielecie
w postaci apatytow.

« pobudliwo$¢ tkanek - regulacja motoryki skurczu migéni szkieletowych, gtadkich
oraz poprzecznie prazkowanych.

* wspomaganie uwalniania neuroprzekaznikéw przez regulacje dziatania enzyméw
zaleznych od stezenia wapnia.

Wpltyw pola elektromagnetycznego
na stezenie wapnia w komérce

Od ponad 20 lat o$rodki badawcze na $wiecie zajmujg sie badaniem wptywu
pola elektromagnetycznego na zmiany stezenia wapnia w komorkach.
Zainteresowanie tym tematem spowodowane jest rozwojem infrastruktury
telekomunikacyjnej i w konsekwencji powstawaniem nowych Zzrédet PEM
oddziatowujgcych na ich uzytkownikéw. Chociaz wyniki badan na temat wptywu
PEM na stezenie wapnia w komoérkach nie sg jednoznaczne, to analizujac dostgpne
dotychczas piSmiennictwo nalezy wysnu¢ wniosek iz istnieje zalezno$é miedzy
ekspozycjg na PEM a zaburzeniami w gospodarce wapniowej w obrebie komérki.

Pole elektromagnetyczne o okreslonych czestotliwosciach wywotuje zmiany
stezenia wapnia w komérce, powodujac zaburzenia w obrebie transportu wewnatrz i
zewnatrzkomérkowego wapnia a takze mechanizméw dziatania magazynéw
wapniowym zlokalizowanych w retikulum endoplazmatycznym. Do najwazniejszych
funkgji, za ktére odpowiada stgzenie jonéw wapnia w komérce nalezy zaliczy¢ m.in.:
« ekspresje genow, czego przyktad stanowi synteza parathormonu w komodrkach

przytarczyc zachodzgca pod wptywem zwiekszonego poziomu wapnia,

« stymulacje mitochondrium w kierunku syntezy ATP, poprzez mechanizm
oddziatywania wapnia na dehydrogenazy macierzy mitochondrialnej,

« kierowanie komorki na droge apoptozy, poprzez nadmierne stezenie jonow
wapnia w potaczeniu kumulacjg reaktywnych form tlenu w mitochondrium,
powodujgc otwarcie poréw PTP (ang. permeability transition pore). Skutkiem
czego nastgpuje pecznienie mitochondrium i mechaniczne rozerwania
zewnetrznej btony. W wyniku tej reakcji nastgpuje uwolnienie cytochromu C,
endonukleazy G oraz inhibitoréw biatek anty-apoptotycznych Smac/DIABLO
(second mitochondria-derived activator of caspases). Zmiany te prowadzg do
wewnatrzpochodnej apoptozy.
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Ian eksperymentéw realizowanych w Pracowni Pél Elektromagnetycznych

Stezenie wapnia w macierzy zewnatrzkomérkowej wynosi 1-2 mM. Stanowi
to wartos¢ czterokrotnie wigksza niz panujgca wewnatrz komérki. Za utrzymanie
takiego gradientu odpowiadajg mechanizmy komérkowe opierajgce sig na:

« dziataniu kanatéw wapniowych na btonie kom. wymieniajacych jony wapniowe

miedzy macierzg wewnatrz i zewnatrzkomoérkowa.
« aktywnosci receptoréw oraz kanatéw wapniowych gospodarujgcych jonami
wapnia wewnatrz komaérki.

Za usuwanie wapnia z macierzy wewnagtrzkomérkowej odpowiadajg pompy
wapniowe wykorzystujgce ATP. Nalezg do nich wystepujgce na powierzchni btony
komoérkowej: pompa PMCA (ang. plasma membrane Ca?* ATPase), pompa
sodowo- wapniowa (NCX) wymieniajgca jeden jon Ca2* w zamian za trzy jony Na+,
pompa sodowa/wapniowa — potasowa (NCKX) transportujgca jeden jon K+ za
jeden jon Ca?* . Natomiast wewnatrz komorki za usuwanie wapnia z cytoplazmy do
retikulum endoplazmatycznego odpowiedzialna jest pompa wapniowa SERCA. W
btonie ER znajdujg sie réwniez receptory IP3 i RyR odpowiedzialne za wyrzut
wapnia do macierzy wewnatrzkomérkowej. W procesie naptywu wapnia do komérki
biorg udziat kanaty wapniowe bramkowane napigciem VOCs (ang. voltage
operated Ca?* channels), kanaty wapniowe zalezne od ligandow TRP (ang.
transient receptor potential) oraz kanaty SOCE (ang. store operated Ca2*
channels), regulowane przez magazyn wapniowy. Oprécz wzajemnie
uzupetniajacych swojg prace pomp wapniowych w gospodarce jonem w macierzy
komérkowej biorg udziat biatka posiadajgce domene EF buforujgce wapn oraz
mitochondrium transportujgce nadmiar jonéw do macierzy mitochondrialnej
poprzez mCu (ang. mitochondrial calcium uniporter).

Plan badan nad wptywem pola elekromagnetycznego na stezenie wapnia w
komérce, obejmuje ekspozycje linii komérek nowotworowych Hela, TD74 i DU145
na rézne czestotliwosci PEM oraz wykorzystanie metod badawczych
umozliwiajgcych doktadne zdefiniowanie zmian w obrebie transportu wewnatrz i
zewnatrzkomoérkowego wapnia. Eksperyment zaktada zastosowanie nastepujacych
metod badawczych:

1. Metody wykorzystujgce fluorescencyjne identyfikatory jonéw wapnia,
pozwalajgce na podstawie intensywnosci fluorescencji dla fal wzbudzenia oraz
emisji okreslenie wewnatrzkomoérkowego stezenia. Pomiar dokonywany jest za
pomoca mikroskopii fluorescencyjnej oraz cytometrii przeptywowej.

2. Metody oparte na detekcji oraz analizie iloSciowej biatek wystepujgcych w
kanatach wapniowych. Badanie polega na rozdziale zdenaturowanych
peptydéw na Zzelu poliakrylamidowym w trakcie procesu elektroforezy. Analiza
wynikéw dokonywana jest za pomocg chemiluminescencji, polegajacej na
emisji fal $wietlnych wytworzonych w wyniku reakcji chemicznych.

3. Metody elektrochemii biologicznej polegajace na badaniu transportu jonéw
wapnia przez btone pojedynczej komoérki, w tym potencjatu kanatéw
wapniowych. Badanie wykonuje sie¢ pod mikroskopem  potagczonym z
mikromanipulatorami, ktére umozliwiajg precyzyjng prace z komorka.
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