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Wielopoziomowe zakidcenia homeostazy
hormonow tarczycy spowodowane przez
substancje chemiczne wystepujgce

w Srodowisku naturalnym

Tarczyca jest gruczotem wydzie-
lania wewnetrznego syntetyzujacym,
magazynujacym oraz wydzielajgcym
tyroksyne (T4) i tréjjodotyronine (T3).
Obecnie coraz wiecej pojawia sie
prac i doniesien potwierdzajacych
fakt, ze r6znorodne zanieczyszczenia
chemiczne wystepujgce w Srodowisku
naturalnym, przede wszystkim z grupy
polichlorowanych bifenyli, dziatajgc
na réznych etapach regulacji, syntezy,
wydzielania czy transportu hormo-
néw tarczycowych moga w znaczacy
sposo6b negatywnie oddziatywac na
gospodarke hormonalng organizmu.

Tarczyca jest gruczotem wydzielania
wewnetrznego syntetyzujacym, magazy-
nujacym oraz wydzielajgcym tyroksyne
(T4) i tréjjodotyronine (T3). Oba te hormony
dziatajg stymulujgco na metabolizm ustroju,
utlenianie i termogeneze w organizmie oraz
metabolizm lipidéw. Oprécz tego, hormony
tarczycy sa niezbedne dla prawidtowego
wzrostu, dojrzewania i r6znicowania ko-
moérek, w tym przede wszystkim dla pra-
widtowego rozwoju osrodkowego uktadu
nerwowego.

Tarczyca jest koncowym elementem
osi hormonalnej obejmujacej poza nig pod-
wzgérze i przysadke mézgowa. Synteza i
sekrecja T3 i T4 jest nasilana przez przy-
sadkowy hormon pobudzajacy- tyreotropine
(TSH). Wydzielanie TSH podlega zwrotne-
mu hamowaniu przez obwodowe hormony
tarczycy, zaréwno bezposrednio, jak i
posrednio przez zmniejszenie wydzielania
TRH w podwzgérzu. Prawidtowe dziatanie
tej osi hormonalnej, ktérej podstawg jest
zasada ujemnego sprzezenia zwrothego
zapewnia wydzielanie hormonéw tarczycy w
ilosci zaspokajajacej potrzeby organizmu.

Zaburzenia czynnosci tarczycy mozna
podzieli¢ na pierwotne, wtérne i jatrogenne.
Pierwotne sa spowodowane zmianami wy-
stepujacymi w samym gruczole tarczowym,
wtérne za$ nieprawidtowa regulacjg czynno-
Scitarczycy przez przysadke (wtérne, drugo-
rzedowe) lub podwzgoérze (trzeciorzedowe
zaburzenia czynnosci tarczycy).

Zaburzenia czynno$ci tarczycy na pod-
stawie obrazu klinicznego mozna podzieli¢
na nadczynnos$¢ i niedoczynno$é gruczotu
tarczowego. Objawami niedoczynnosci

The thyroid is an endocrine gland
synthesizing, storaging and secreting
thyroxine (T4) and triiodothyronine
(T3). Currently, there are more and
more reports and evidences that vari-
ous chemical contaminants present in
the environment, mainly polychlorin-
ated biphenyls, interfere with stages
of regulation, synthesis, secretion,
transport of thyroid hormones. That
can have a significant negative im-
pact on the human body’s endocrine
homeostasis.

moga by¢ ostabienie, sennos$¢, bradykar-
dia, nadwrazliwo$¢ na zimno, wzrost masy
ciata, zaparcia, obrzek twarzy i dtoni (obrzek
$luzowaty) [1], Niedobér hormondéw tarczycy
w okresie cigzy moze prowadzi¢ do uposle-
dzenia rozwoju ptodu, a w szczegdlnosci
jego uktadu nerwowego [2]. Niedoczynnos$é
tarczycy moze by¢é spowodowana miedzy
innymi przewleklym autoimmunologicznym
zapaleniem tarczycy (choroba Hashimoto),
ktére jest najczestsza przyczyna pierwotnej
niedoczynnosci gruczotu tarczowego, niedo-
borem jodu w $rodowisku czy stosowaniem
réznych lekéw zaburzajgcych czynnos$é
tarczycy, takich jak lit bgdZz amiodaron [3].
Obecnie coraz wiecej pojawia sie prac i
doniesien potwierdzajgcych fakt, ze r6zno-
rodne zanieczyszczenia chemiczne wyste-
pujace w $rodowisku naturalnym, przede
wszystkim z grupy polichlorobifenyli, moga
W znaczacy spos6b negatywnie oddziatywac
na gospodarke hormondéw tarczycowych.
Ich toksyczne dziatanie wynikajace z za-
burzania réwnowagi uktadu hormonalnego
pozwala na zaliczenie tych zwigzkéw do
grupy tzw. “Endocrine Disruptors - EDs”
tj. czynnikbw egzogennych zdolnych do
pobudzania badZ hamowania odpowiednich
receptoréw i/lub wywotywania zaburzen
syntezy, wydzielania, transportu, taczenia
z biatkami receptorowymi, metabolizmu i
wydalania z organizmu endogennych hor-
monéw odpowiedzialnych za utrzymanie
homeostazy [2,4].

Regulacja centralna

Poprzez dziatanie na poziomie recep-
toréw dla tyreoliberyny (TRH) i tyreotropiny
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(TSH) substancje chemiczne wystepujace
w $rodowisku naturalnym mogg zaburzaé
dziatanie osi podwzgoérze-przysadka-tar-
czyca, a przez to wptywaé na prawidtowg
synteze i wydzielanie hormonéw tarczyco-
wych [2]. Miejscem docelowym dziatania
TSH sg komorki pecherzykowe tarczycy.
Po pofaczeniu ligandu ze swoim recepto-
rem na tyreocytach dochodzi do aktywacji
biatka G, ktére nastepnie stymuluje cyklaze
adenylowg do syntezy cyklicznego adeno-
zynomonofosforanu (cCAMP). W rezultacie
wigzanie TSH z receptorem na powierzchni
komérki zwieksza szybkos$¢ syntezy cAMP,
ktéry stymuluje fosforylacje wielu biatek
docelowych w wyniku aktywacji kinazy
biatkowej A. Efektem ostatecznym catego
procesu jest pobudzenie komorek tarczycy
do produkcji hormonow [5].

Rossii i wsp. zbadali wptyw insektycydu
1,1,1-trichloro-2,2-bis(p-chlorfenylo)-etanu
(DDT) oraz Arocloru 1254-mieszaniny
polichlorowanych biefenyli na aktywnosci
receptora dla TSH. Wykazano, ze obecnos¢
DDT oraz Arocloru 1254 zmniejsza zaréwno
podstawowe, jak i stymulowane przy uzyciu
tyreotropiny stezenie cAMP w komérkach
posiadajacych receptor dla TSH. Poprzez
negatywny wptyw na stezenie wtérnych
przekaznikow w tyreocytach badane kse-
nobiotyki mogg zatem zmniejsza¢ aktyw-
nosc receptora dla TSH, a co za tym idzie
zmniejszac¢ jego odpowiedz na stymulacje
wiasciwym ligandem [6].

Niewiele powstato do tej pory prac i
badan na temat wptywu Srodowiskowych
zanieczyszczen i substancji chemicznych na
gospodarke hormonalng tarczycy na pozio-
mie centralnego systemu nerwowego.

Sharma i wsp. wykazali, ze syntetyczny
retionoid LG268, dziatajgc na selektywny
receptor X (RXR) dla retinoidéw hamuje wy-
dzielanie TSH oraz T4 poprzez bezposred-
nie zmniejszenie wydzielania TSH mRNA
w komoérkach przysadki moézgowej myszy,
pozostajac bez wpltywu na poziomy pod-
wzgorzowego TRH mRNA. LG268 hamowat
réwniez na poziomie genu aktywnos¢ dejo-
dynazy tyrozyny typu 2 [7]. W odniesieniu
do zwigzkoéw chemicznych wystepujacych
w srodowisku powyzsze badania mogg wy-
dawac sie interesujgce w $wietle doniesien
opublikowanych przez Gruna i Blumberga
w 2006 roku. Wykazali oni bowiem, ze
srodowiskowe zanieczyszczenia, takie jak
bisfenol A, 2,4-dichlorofenol, p,p’-dichlo-
rodifenlotrichloroetan oraz chlorek tributy-
locyny moga réwniez w podobny sposéb
oddziatywac¢ na receptor RXR [8].

Pobér jodu za pomoca symportera
sodowo-jodowego

Lecat-Guillet i wsp. wykazali hamujacy
wplyw substanciji chemicznych na funkcjono-
wanie symportera sodowo-jodowego (NIS).
Odpowiada on za jeden z kluczowych eta-
péw syntezy hormonéw tarczycy, aktywny
pobér jodu do tyreocytéw [9]. Autorzy badali
pobor jodu przez linie komoérkowg HEK293,
wykazujaca ekspresje ludzkiego symportera
(NIS). Wykorzystano w tym celu technolo-
gie wysokiej przepustowosci. Wykazano,
ze nadchloran, jony PF6-, ClO4-, BF4-,
SCN-, NO3-, 104, N3, Br- blokujg dziatanie
symportera. Wybrano takze 10 zwigzkow, z
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réznych grup chemicznych, ktére nazwano
kolejno ITB1 do ITB10 i przeprowadzono z
nimi dalsze badania. Zwigzki te wykazaty
wzrastajgcy efekt hamujacy NIS wraz ze
wzrostem stezenia. Nie powodowaty zmiany
potencjatu blony komérkowej, co oznacza
ze nie wykazywaly hamujacego wptywu
przez hamowanie Na+/K+ ATP-azy, ktéra
dostarcza energii do pracy NIS [9].

Metabolizm komérkowy

Metabolizm hormonéw tarczycy sktada
sie z czterech glownych etapow: dejodyna-
cji, modyfikacji bocznego taincucha alaniny,
sprzegania z kwasem glukuronowym lub
aktywnym siarczanem. Na kazdy z tych
etapow mogaq zadziata¢ zwigzki chemiczne
zaburzajgce czynnos¢ hormonéw tarczycy
(THDCs - thyroid hormone disrupting che-
micals — substancje chemiczne zaburzajgce
funkcje hormonoéw tarczycy), ktére mogg
wptywacé zaréwno na aktywnos$¢ enzymow
kontrolujacych metabolizm hormonéw tar-
czycy, na produkcje tych enzymoéw poprzez
ich inhibicje lub ekspresje. [2]

Najwazniejszym z punktu widzenia
prawidiowego funkcjonowania ustroju, eta-
pem metabolizmu hormonoéw tarczycy, jest
proces dejodynacji. Zachodzi on gtoéwnie w
tkankach obwodowych poprzez dzialanie
enzymu dejodynazy jodotyroniny. Gereben
i wsp. zwracajg uwage na kluczowg role
dejodynazy jodotyroniny w inicjowaniu i
hamowaniu dziatlania hormonoéw tarczycy.
Podkreslajg, ze enzym ten moze zwigk-
szy€¢ lub zmniejszy¢ lokalne stezenie
hormonéw tarczycy, niezaleznie od zmian
stezenia hormondw tarczycy w surowicy,
co odgrywa znaczacg role w utrzymaniu
homeostazy ustroju [10]. Ekspresja dejo-
dynazy moze by¢ modulowana tak przez
mechanizmy endogenne jak i egzogenne.
Istnieje szereg ksenobiotykéw, ktére mogg
zaburzac¢ ekspresje dejodynazy. Butt i wsp.
badali wptyw fluorowcowanych zwigzkéw
fenolowych na aktywnos¢ dejodynazy jo-
dotyroniny. Do badan wykorzystali metode
spektrometrii masowej i prowadzili pomiar
aktywnosci dejodynazy jodotyroniny w
mikrosomach ludzkiej watroby uzywajac
roznych pochodnych fluorowanych fenoli.
Kinetyka dejodynazy mierzona byla po-
przez monitorowanie syntezy T3, rT3, 3,3
‘-dijodotyroniny i 3-monojodotyroniny za
pomocg chromatografii cieczowej sprzezo-
nej z tandemowg spektrometria masowa.
Wiele zwigzkow, w tym kilka hydroksylo-
wanych polibromowanych difenyloeterow
(OH-BDEs), tribromofenol, tetrabromobis-
fenol hamowato aktywnos$¢ dejodynazy
jodotyroniny. Zwigzki te wykorzystywane
sg m.in. jako srodki zmniejszajgce palnosé
w celu ochrony tworzyw sztucznych, tkanin
i innych artykulow przed pozarem. Badanie
to wskazuje, ze niektére chlorowcowane
zwigzki fenolowe, w tym zwigzki codzienne-
go uzytku, mogg zaburzy¢ dziatanie hormo-
néw tarczycy poprzez inhibicje dejodynazy
jodotyroniny [11].

Modyfikacja bocznych tancuchoéow ala-
niny jest nie w peini zbadanym punktem
koricowym dziatania zwigzkéw chemicznych
powodujacych zaburzenia czynnosci hor-
monoéw tarczycy. Istnieje zbyt mato badan
naukowych, by jednoznacznie stwierdzi¢, ze

substancje indukuja lub hamujg przeksztat-
canie bocznych taricuchéw alaniny [2].

Koniugacja z aktywnym siarczanem
oraz kwasem glukuronowym jest jedng z
gtéwnych reakcji, podczas ktérych T3 iinne
jodotyroniny, facznie z prohormonem T4,
s3 nieodwracalnie inaktywowane. Podczas
tego procesu T3 traci powinowactwo do
swojego receptora. Siarczanowanie utatwia
réwniez ich wydalanie do 2éici i moczu [12].
W jednym z etap6éw sprzegania z kwasem
glukuronowym i aktywnym siarczanem
hormonéw tarczycy biorg udziat enzymy
glukuronozylotransferaza (UGT) oraz sul-
fotransferaza (SULT). Niektore leki, m.in.
powszechnie stosowany fenobarbital, kse-
nobiotyki mogg wptywac na indukcje tych
enzymow, zwiekszajac aktywnos¢ UGT i
SULT. Przyczynia sie to do zmniejszenia
stezenia hormonéw tarczycy w surowicy.
Negatywny wplyw fenobarbitalu na steze-
nie hormonow tarczycy jest spowodowany
zdolnoscig fenobarbitalu do aktywaciji recep-
tora CAR. CAR jest receptorem jagdrowym
posredniczgcym w metabolizmie lekow i
innych ksenobiotykow w watrobie. Wplyw
receptora CAR na zmniejszenie stezenia
hormonow tarczycy jest zalezny od zdolno-
$ci tego receptora do indukcji obu enzymow
zaréwno UGT jak i SULT [13]). McCline i wsp.
badali wptyw fenobarbitalu na czynnosé
tarczycy oraz metabolizm i wydalanie z
26icig tyroksyny u szczuréw. Przez okres 2
tygodni podawano szczurom fenobarbital.
U zwierzat zaobserwowano przyrost masy
zarébwno watroby jak i gruczotu tarczowego.
Stwierdzono rowniez zmniejszenie stezenia
hormonéw T4, T3irT3 w osoczu oraz wzrost
stezenia hormonu TSH. Stwierdzono, ze
wplyw fenobarbitalu na funkcje tarczycy u
szczurdw jest przede wszystkim wynikiem
jego wptywu na watrobowa dystrybucje
hormonow tarczycy [14].

Zaburzenia funkcji hormonoéw tarczycy
przez THDCs mogq by¢ réwniez spowo-
dowane dziataniem tych zwigzkéw na
symporter jodowo-sodowy, receptory, biatka
transportowe i mechanizmy komoérkowego
wychwytu. Braun i wsp. na podstawie do-
niesien, ze inhibitory kinazy tyrozynowe;j
stosowane w leczeniu nowotworow zaburza-
ja funkcje hormonow tarczycy, postawili hi-
poteze o wptywie inhibitorow transporteréw
hormonow tarczycy na zaburzenie sprzeze-
nia zwrotnego tych hormonéw w przysadce.
MCT8 jest przezbionowym transporterem
hormonoéw tarczycy w mozgu, przysadce i
innych narzadach. Nieprawidiowe funkcjo-
nowanie MCT8 prowadzi do zaburzen czyn-
nos$ci hormonow tarczycy. Autorzy badali czy
inhibitory kinazy tyrozynowej majg wptyw
na MCT8, tym samym, czy majg wplyw
na wychwyt hormonow tarczycy. Poprzez
przeprowadzone badania, autorzy dowie-
dli, ze inhibitory kinazy tyrozynowej mogag
czeSciowo hamowa¢é sprzezenia zwrotne
hormonow tarczycy wptywajac na stezenie
TSH i zaburzajagc homeostaze ustroju.
Istnieje przestanka, ze rowniez inne me-
chanizmy, nie tylko wptyw na MCT8, moga
powodowaé negatywny wptyw inhibitorow
kinazy tyrozynowej na zaburzenia funkc;ji
hormonow tarczycy [15].

Christenson i wsp. okreslali wptyw $rod-
kéw chwastobojczych na pozatarczycowy

M. Kialka i wsp.



metabolizm hormonéw tarczycy u szczu-
réw. Szczury poddawane byly chirurgiczne;j
tyreoidektomii i za pomocg osmotycznych
minipomp utrzymywano u nich staty poziom
T4 i T3 w celu uzyskania stanu eutyreozy.
Na okres trzech tygodni, do pozywienia
szczurow wprowadzono FOE 5054, zwig-
zek oksyacetamidowy majacy wiasciwosci
chwastobojcze. Grupe kontrolng stanowity
szczury z nieusunietym gruczotem tarczyco-
wym. W obu grupach mierzono poziom hor-
monodw tarczycowych. Odnotowano znaczny
spadek hormonu T4 w obu grupach. Zmiany
w surowicy stezenia tyreotropiny, catkowitej,
wolnej T3 oraz rT3 réwniez bylty zauwazalne
u szczuréw- zaréwno tych z usunietg jak i
nieusunieta tarczycg. Zmiany te natomiast
byly mniej wyrazne i trudne do interpretacji
w poréwnaniu do zmiany w stezeniu T4.
Dodatkowo wykazano wzrost masy watroby
w obu grupach. Wyniki te pozwalajg wnio-
skowa¢, ze FOE 5043 wplywa na zmiane
stezenia hormonow tarczycy prawdopodob-
nie poprzez wzrost metabolizmu watroby, a
nie przez bezposrednie dziatanie na gruczot
tarczycowy [16].

Transport

Wydzielone z tarczycy hormony trans-
portowane sg do tkanek docelowych w po-
taczeniu z biatkami nosnikowymi. Udowod-
niono, ze niektore polichlorowane bifenyle
(PCBs) oraz polibromowane diefenyloetery
(PBDEs), a zwlaszcza ich hydroksylowane
metabolity majg duze powinowactwo do
biatek nosnikowych dia hormonéw tarczy-
cowych- transtyretyny i globuliny wigzacej
hormony tarczycy (TBG) [2]. Wykazujac
strukturalne podobienstwo do tyroksyny
i trojjodotyroniny konkurujg o wigzanie z
biatkami nosnikowymi, wypierajg hormony
tarczycowe z miejsca ich przylaczenia, a
nastepnie sg transportowane i akumulo-
wane w organizmie. Posiadajgc zdolnosé
przechodzenia przez bariere krew-ozysko
moga ulega¢ bioakumulacji juz na etapie
rozwoju ptodowego, a w wyniku przechodze-
nia przez bariere krew- mézg gromadzone
sg w centralnym systemie nerwowym [2].
Montano i wsp. podkreslaja, iz kluczowe
znaczenie w toksycznosci metabolitow
PCBs i PBDEs maich zdolnos¢ do wigzania
sie z transtyretyna [17].

Gutleb i wsp. zbadali wptyw powszechnie
wystepujacych w rejonach Arktyki polichlo-
rowanych bifenyli oraz polibromowanych
difenyloeteréw na gospodarke hormonalng
niedzwiedzi polarnych. Wykazano, iz doda-
nie wolnej tyroksyny do osocza ludzkiego
powoduje powstanie piku $wiadczacego o
przytaczeniu sie tego zwigzku do transty-
retyny, podczas gdy nie zaobserwowano
takiego zjawiska po inkubacji tyroksyny w
osoczu niedzwiedzi polarnych. Brak reakcji
po dodaniu hormonu do badanych probek
osocza zwierzat sugeruje, iz znajdowalty sie
w nim wczesniej zwigzki, ktore silniej taczyty
sie z transtyretyna niz tyroksyna, a miejsca
wigzace transtyretyne byly catkowicie wy-
sycone [18].

Wiazanie si¢ hormonéw tarczycy do
receptorow btonowych

Kolejnym etapem, na ktéorym moze
zostac zakiocone dziatanie hormonow tar-
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czycy jest ich wigzanie sie do receptoréw w
btonach komérkowych. Gutleb et al. badali
wplyw réznych zwigzkéw chemicznych na
wzrost komorek nowotworowych przysadki
szczuréw (GH3) i wykazali istnienie substan-
cji dziatajgcych agonistycznie oraz antago-
nistycznie wzgledem hormonéw tarczycy
[19]. T-Screen polegat na badaniu in vitro
aktywnosci komoérkowej przy pomocy Ala-
marBlueTM, jej wzrost podczas podziatow
komorkowych powodowat przejscie nieflu-
rescencyjnej utlenionej formy resazuryny w
flurescencyjng forme zredukowang. Spraw-
dzano wptyw miedzy innymi takich substan-
cji jak hormony T3 (3,3'-5 trojjodotyronina) i
T4 (3,3',5,5'-tetrajodotyronina), Triac (3,3'-5-
trijodotyreooctowy kwas), Tetrac (3,3',5,5'-
tetrajodotyreooctowy kwas), chlorek fentylu,
DPH (5,5'-dwyfenylohydantoina), oraz
zwigzkdéw znajdujacych sie w zsedymento-
wanych probkach pobranych z 4 zanieczysz-
czonych miejsc w Holandii (The North Sea
Chanel blisko ljmuiden, the Westerschedle
blisko Terneuzen, rzeka Dommel blisko Ein-
dhoven) i w kanale blisko Hoogeveen na ak-
tywnos¢ komorkowa. Byta ona badana bez
i z dodatkiem T3 aby zbadac agonistyczne
lub antagonistyczne dziatanie uzytych sub-
stancji chemicznych. GH3 nie wykazywaty
zdolnosci podziatowych bez obecnosci T3.
Zwiazki dodane do GH3 bez dodatku T3
powodujgce spadek fluorescencji probek
w poréwnaniu z probkami GH3 bez T3 byty
uznawane za cytotoksyczne. DPH powodo-
wat spadek podziatéw komérkowych tylko
przy rownoczesnym dodaniu T3, chlorek
fentylu powodowat wzrost podziatow za-
réwno w obecnosci T3 jak i braku. Zwigzki
pochodzace z okolic Dommel i Terneuzen
powodowaly spadek wzrostu komérek zas
2 okolic Hoogeveen wzrost. Wykazano, ze
wsrod hormonoéw T3,T4 oraz substancji
przypominajgcych ich strukture potencjat
indukcyjny podziatéw komoérkowych malal
w nastepujacym porzadku Triac > T3 >
Tetrac > T4.

Dziatanie tyreoperoksydazy

Do produkcji hormonéw tarczycy T3, T4
niezbedne jest prawidiowe funkcjonowanie
tyreoperoksydazy (TPO). Enzym ten kata-
lizuje reakcje utleniania jonéw jodkowych,
jodowania tyreoglobuliny oraz sprzegania
jodotyrozyn. Wykazano [20] istnienie sub-
stancji hamujgacych czynno$¢ tego enzymu.
Pobrano eskstrakty z nasion soi, nastepnie
dodano do mieszaniny reakcyjnej w ktorej
znajdowaty sie miedzy innymi H202, TPO.
Nastepnie badano hamowanie TPO przy
uzyciu wysokosprawnej chromatografii cie-
czowej (HLPC), UV-VIS spektrofotometrii
oraz chromatografii cieczowej z detektorem
masowym (LC/MS). Wykazano Ze piki ab-
sorpcji UV ekstraktow odpowiadaty agliko-
nom: ganisteinie i daidzeinie. Substancje
te hamowaly reakcje katalizowane przez
TPO. Inhibicja ta rosta przy dodaniu H202,
a zostawata zniesiona poprzez dodanie
jonéw jodkowych.

Powyzsze prace pokazujg, iz zwigzki
chemiczne, znajdujace sie w naszym
otoczeniu, w tym zanieczyszczenia $rodo-
wiska maja mozliwos¢ wielopoziomowego
wplywu na czynno$¢ hormonow tarczycy,
zaburzajgc homeostaze hormonalng orga-

nizmu. Zwiazki te nalezg gtéwnie do dwoch
grup, polichlorowanych bifenyli (PCBs)
oraz polibromowanych eteréw difenylowych
(PBDESs). Kazda z tych grup substancji che-
micznych moze zaburzaé¢ produkcje T3,T4
na wiecej niz jednym etapie. PCBs maja nie
tylko zdoIno$¢ do wigzania sie z biatkami no-
$nikowymi dla tyroksyny [18], PSBs i PBDEs
posiadajg dodatkowo dziatanie addytywne
na zmniejszenie stezenia tyroksyny we krwi
co wykazat Miller et al. w swojej pracy [21].
Hydroksylowane PCBs majg zdolnos¢ prze-
chodzenia przez lozysko poprzez tgczenie
sie z biatkiem nosnikowym transtyretyng
wptywajac tym samym na produkcje hormo-
néw u rozwijajacego sie ptodu, zmniejsza-
jac stezenie catkowite T4 oraz fT4 w jego
organizmie [22]. Nalezy takze pamietac,
iz substancje takie jak PSBs oraz PBDEs
mogq ulega¢ hydroksylacji podczas pierw-
szej fazy detoksykacji w watrobie, przez co
stajg sie substancjami przypominajacymi
budowg strukturalng tyroksyne i mogacymi
konkurowa¢ z nig o miejsca wigzania [19],
wypierac jg z potgczen z biatkami no$niko-
wymi [18], ale mogq takze przejs¢ druga
faze detoksykacji, sprzeganie z kwasem
glukoronowym, co utatwia ich usuwanie.
Czes$¢ PCBs akumuluje sie w organizmie
zywym. Tampal et al. [23] wykazali, ze moze
to by¢ spowodowane matg efektywnoscia
sprzegania sie z kwasem glukoronowym,
zalezng od struktury zwigzku. Dalsze ba-
dania nad wptywem tych zwigzkow na orga-
nizm ludzki majg duze znaczenie z uwagi na
fakt, Zze narazenie na PCBs niesie ze sobg
konsekwencje, powodujgc spadek poziomu
inteligenc;ji (1Q), zmiany zachowania u dzieci
a takze wady wrodzone w tym rozszczep
podniebienia [24].

Uwage nalezy zwrécié réwniez na
fakt, Ze oprocz bezposredniego wptywu
chemikaliéw na funkcjonowanie’hormonow
tarczycy, rozne czynniki srodowiskowe czy
biologiczne moga zwigkszy¢ potencjat THD
(thyroid hormone disruptors — substancje
zaburzajgce funkcje hormonoéw tarczycy)
do zaburzen homeostazy ustroju. Jednym z
gtéwnych czynnikow zwigkszonej wrazliwo-
$ci na THD jest powszechnie wystepujacy
niedobér jodu [2]. Istnieje wiele dowodow i
badar potwierdzajacych fakt, ze deficyt jodu
predysponuje tarczyce do bycia fatwiejszym
celem molekularnym” dla THD. Nadchlorany
dziatajace na organizm w duzych dawkach
sg powszechnie znanymi THD, natomiast w
matych dawkach nie zaburzajg hormonalnej
homeostazy. Blount i wsp. wykazali, ze eks-
pozycja na nadchlorany w matych dawkach,
ale w warunkach niedoboru jodu w organiz-
mie znaczaco wplywa na funkcjonowanie
hormonéw tarczycy [25]. Niedobér jodu z
jednoczesnym narazeniem na niektore sub-
stancje pochodzace z diety rowniez moze
mie¢ negatywny wplyw na funkcje hormo-
néw tarczycy. Jednym z takich produktow
jestsoja, a doktadnie jej zwigzki- izoflawony.
Samo spozywanie soi nie powoduje kompli-
kacji, musi istnie¢ dodatkowy czynnik, jakim
jest niedobér jodu, aby spowodowac jawne
uszkodzenie tarczycy [26].

Substancje uzywane w kosmetyce,
pestycydy, zwigzki pochodzace z diety lub
suplementéw mogg zaburza¢ prawidiowe
funkcjonowanie hormonéw tarczycy. Niedo-
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boér jodu moze predysponowac tarczyce do
wystagpienia negatywnych skutkow dziatania
réznych chemikaliéow lub potegowac ich
negatywny wplyw.
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