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Astma i przewlekta obturacyjna choroba pluc (POChP) to najczestsze przewlekte choroby uktadu
oddechowego w naszym spoteczenstwie. Ich istotg jest zapalenie w obrebie dolnych drog oddechowych,
ktore prowadzi do obturacji (zwezenia) oskrzeli. Do gtdéwnych objawow astmy i POChP nalezg dusznosé,
swisty styszalne podczas oddychania, kaszel (suchy lub z wykrztuszaniem), pogorszenie tolerancji wysitku.
Ujawnienie si¢ choroby zalezy zaréwno od predyspozycji genetycznych jak rowniez od czynnikow
srodowiskowych, takich, jak alergeny, ktore sprzyjaja rozwojowi astmy oraz dym tytoniowy, ktory stanowi
najwazniejsza przyczyng POChP. Zaréwno astma, jak i POChP sg chorobami bardzo ztozonymi i
cechujgcymi si¢ zmiennym przebiegiem. Diagnostyka astmy i POChP bywa utrudniona, poniewaz choroby
te majg czasami do$¢ podobne objawy. W praktyce astma i POChP to czgsto dwa zbiory chordb uktadu
oddechowego, ktorych patofizjologia, objawy kliniczne i leczenie w znacznym stopniu pokrywajg sig.
Jednym z najwazniejszych zjawisk odgrywajacych role w rozwoju i przebiegu tych chor6b jest naptyw do
dr6g oddechowych réznych komoérek zapalnych. Obecnos¢ i aktywnos¢ okreslonych grup komorek w
drogach oddechowych jest $ci§le zwiazana z powstawaniem objawow choroby. Komoérkami typowymi dla
astmy sg granulocyty kwasochtonne (eozynofile), a w POChP dominujacg role odgrywaja granulocyty
obojetnochtonne (neutrofile). Jednak ten klasyczny obraz zapalenia w drogach oddechowych przypisywany
astmie lub POChP jest czesto trudny do zaobserwowania, gdyz istnieje wiele fenotypow mieszanych i
naktadajacych si¢. Stata obecnos¢ zwigkszonej liczby eozynofilow i neutrofilow w plucach prowadzi do
rozpadu tych komorek i uwalniania si¢ z nich szkodliwych przekaznikéw powodujacych uszkodzenie drog
oddechowych, co prowadzi do powstawania objawow choroby. W efekcie obserwuje si¢ produkcje duzej
ilosci wydzieliny i podraznienie zakonczen nerwowych. Dla chorego oznacza to kaszel, dusznos$¢, gorsze
wyniki testow oddechowych oraz konieczno$¢ czestych wizyt u lekarza zwiazanych z infekcjami uktadu
oddechowego.

Komorki w drogach oddechowych majg zdolno$¢ porozumiewania si¢ dzigki ogromnej ilosci
przekaznikow ktore produkuja. Waznymi biatkami ksztattujacymi opowiedz alergiczng organizmu sa
cytokiny produkowane przez nabtonek: TSLP, IL-33 i IL-25. Dzi¢ki tym cytokinom mozliwa jest
»~fozmowa” pomigdzy grupami komorek ktore bezposrednio tworzg stan zapalny w drogach oddechowych.
Rola TSLP, IL-33 oraz IL-25 jest szeroko badana w astmie jako chorobie majacej czgsto podtoze alergiczne.
Znaczenie i funkcja tych cytokin w POChP nie jest znana. Atopia, czyli genetycznie uwarunkowany zespot
zaburzen uktadu odpornosciowego wynikajacy z reakcji organizmu na dany alergen, przebiega z udziatem
TSLP, IL-33 oraz IL-25.W $wietle ostatnich publikacji naukowych ktére ktada nacisk na indywidualizacje
rozpoznawania i leczenia choréb obturacyjnych uktadu oddechowego, wazne jest poznanie podtoza reakcji
biologicznych zapalenia alergicznego, ktore moze wystgpowac zaréwno w astmie jak i POChP aszczegdlnie
w POChP z fenotypem alergicznym (eozynofilowe zapalenie w POChP).

Prezentowany projekt ma na celu oceng interakcji i zalezno$ci miedzy typami komorek tworzacymi
odpowiedz immunologiczng uktadu oddechowego: makrofagami, nablonkiem oddechowym i komérkami
dendrytycznymi na drodze ekspresji TSLP, IL-33 i IL-25 w atopowych i nieatopowych obturacyjnych
chorobach uktadu oddechowego. Projekt ma by¢ realizowany w ztozonym (tréjwarstwowym) i
zaawansowanym modelu in vitro, ktory odzwierciedla miejsce aktywnej odpowiedzi immunologicznej w
drogach oddechowych cztowieka. Materiat do badania beda stanowit nabtonek oddechowy izolowany z
wymazow szczoteczkowych nosa, oraz makrofagi i komoérki dendrytyczne izolowane z komorek krwi
obwodowej od chorych na POChP, astme oraz os6b zdrowych.

Doktadna analiza reakcji biochemicznych lezacych u podstaw zapalenia alergicznego u pacjentéw z
astmg i POChP pozwoli na poszerzenie wiedzy w dziedzinie immunologii oraz umozliwi lepsze zrozumienie
mechanizméw sterujacych przebiegiem obturacyjnych choréb uktadu oddechowego.



