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Biate krwinki sg niezbedne dla prawidtowego funkcjonowania uktadu odpornosciowego, a ich gléwne
zadanie to obrona organizmu przed infekcjami. Najliczniejsza populacjg biatych krwinek sg neutrofile,
ktorych cecha charakterystyczng jest szybka reakcja na obecno$¢ patogendw, takich jak bakterie czy

pasozyty.

W ostatnich latach dokonat si¢ ogromny post¢p w zakresie wiedzy dotyczacej mechanizméw walki tych
komorek z infekcja. Odkryto, Zze neutrofile moga nie tylko pochtania¢ mikroorganizmy oraz uwalniaé
zawarto$¢ swoich ziarnisto§ci o wlasciwosciach bakteriobojczych, lecz rowniez sg zdolne do uwalniania
zewnatrzkomérkowych putapek (sieci) neutrofilowych. Struktury te sg zbudowane z DNA i biatek
wewnatrzkomorkowych. Stanowig one putapki, ktére majg za zadanie unieruchomi¢ patogen i stworzy¢
korzystne warunki dla jego unieszkodliwienia. Co cieckawe, stwierdzono, ze u 0s6b z niektorymi
schorzeniami produkcja sieci przez neutrofile jest nasilona. Zaburzone tworzenie sieci zaobserwowano
m.in. u chorych na mukowiscydoz¢ czy u chorych cierpigcych z powodu chordéb autoimmunizacyjnych,
takich jak toczen i reumatoidalne zapalenie stawow.

Tworzenie sieci zostato odkryte pozniej niz inne mechanizmy obrony przeciwzakaznej wykorzystywane
przez neutrofile i chociaz od tego czasu naukowcy przeprowadzili wiele badan, by lepiej zrozumiec istote
tego zjawiska, to nasza wiedza na ten temat wcigz pozostaje niepetna. Obecnie wiadomo, ze powstawanie
NETs jest zalezne od wspoldzialania kilku réznych mechanizméw, a jednym z nich jest synteza reaktywnych
form tlenu (RFT). Z synteza RFT $ci§le wigze si¢ produkcja pokrewnej rodziny zwigzkéw chemicznych —
reaktywnych form azotu (RFA). Zaréwno RFT, jak i RFA, maja duze znaczenie dla funkcjonowania
komorek uktadu odpornosciowego. Zwigzki te cechujg si¢ wysokg aktywnos$cig chemiczng i majg istotne
znaczenie dla obrony organizmu przed mikroorganizmami. Ponadto reguluja one funkcje uktadu
odpornosciowego. W ostatnich latach wiele uwagi po$wiecono roli RFT w procesie powstawania
zewnatrzkomérkowych sieci neutrofilowych, natomiast udzial RFA w ich tworzeniu nie zostat do tej pory
szczegotowo zbadany, chociaz wyniki niedawno przeprowadzonych badan sugeruja, ze synteza RFA
réwniez moze bra¢ udzial w tym procesie.

Celem niniejszego projektu jest zbadanie roli RFA w procesie tworzenia zewnatrzkomorkowych sieci
neutrofilowych. Naszym zadaniem jest zbadanie mechanizméw lezacych u podstaw oddziatywania RFA na
neutrofile oraz sprawdzenie, czy obecno$¢ RFA jest niezb¢dna dla przebiegu procesu tworzenia sieci.

Wyniki badan przeprowadzonych w ramach niniejszego projektu majg przyczyni¢ si¢ do zrozumienia
sposobdw wykorzystywanych przez biale krwinki w celu obrony przed infekcja oraz poszerzy¢ nasza wiedzg
na temat funkcjonowania ukladu odpornosciowego u ludzi. Warto jednak zaznaczyé, ze szczegdlowe
badania nad czynnikami odpowiedzialnymi za regulacje i przebieg zjawiska tworzenia sieci sg interesujace
nie tylko ze wzgledu na postep w nauce. Poznanie dokladnego mechanizmu tworzenia sieci moze
doprowadzi¢ do zrozumienia podtoza niektorych chorob oraz zasugerowaé nowe strategie leczenia wielu
schorzen zapalnych i autoimmunizacyjnych, W ktorych stwierdza si¢ nadmierne tworzenie sieci.



