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Reumatoidalne zapalenie stawdéw (RZS) jest cigzka chorobg autoimmunizacyjng, ktoéra dotyczy
blisko 1,8% dorostej populacji. Istotnie podwyzszone poziomy kilku chemokin (cytokin regulujacych
migracje komoérek prozapalnych do stawow objetych procesem zapalnym) wykryto w stawach
pacjentow z RZS. Cytrulinacja (modyfikacja biatek) pewnych okre§lonych biatek i wytwarzanie
przeciwcial przeciwko tej formie peptydow mogg wyprzedza¢ nawet wiele lat pierwsze objawy
kliniczne RZS. Dostepne W literaturze dane na temat roli cytrulinacji w patogenzie i rozwoju RZS sa
dos$¢ kontrowersyjne. Naszym glownym celem jest poznanie roli cytrulinacji bialek w rozwoju i
progresji RZS. Przypuszczamy, Ze cytrulinacja chemokin odgrywa kluczowg role w patogenezie
RZS, a przeciwciala przeciwko cytrulinowanym chemokinom moggq stuzyé jako negatywny czynnik
rokowniczy prognozujgcy Sszybki rozwdj choroby. Aby zweryfikowa¢ teori¢ funkcjonalnego wptywu
cytrulinacji chemokin na przebieg kliniczny RZS zostang wykonane nast¢pujace badania:

- Oznaczenie i izolacja PPCP specyficznych do cytrulinowanych chemokin z ptynu stawowego
1 surowicy pacjentow a) w trakcie diagnozy, b) w okresie kolejnych zaostrzen RZS
i ¢) w grupach pacjentow RZS w zaleznosci od aktywnosci choroby wg skali DAS28 d)
zdrowych 0s6b i/ lub innych pacjentow z chorobami zwyrodnieniowymi stawow;

- Badania in vitro i w modelu zwierzgcym w celu weryfikacji funkcjonalnego wplywu
cytrulinacji chemokin na rozwoju choroby RZS

- Badanie mechanizmu molekularnego cytrulinacji biatek w zapaleniu stawow, za pomoca
analizy in vitro promotora PADI4 w hodowli pierwotnych ludzkich fibroblastoéw blony
maziowej.

Nasza praca ma na celu wyjasnienie mechanizméw molekularnych i roli cytrulinacji chemokin w
rozwoju i progresji RZS oraz oceni¢ potencjalng przydatno$¢ wykrywania PPCP specyficznych
przeciwko cytrulinowanym chemokinom w diagnostyce i prognozowaniu w RZS. Ze wzgledu na
fakt, ze RZS jest chorobg przewlekla i czesto prowadzaca do kalectwa, badania prowadzace do
lepszego zrozumienia patogenezy tej choroby maja istotne znaczenie socjo-ekonomiczne. Przemawia
tez za tym fakt, ze RZS jest najczestsza choroba autoimmunizacyjng ludzi dorostych.



