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Zewnatrzkomorkowe sieci neutrofilowe (NETs) sg to struktury przypominajgce swoja
budowa sie¢ pajecza udekorowang biatkami o charakterze przeciwbakteryjnym. Wyrzucane s3 z
wnetrza komorki, neutrofila, po to aby zlapa¢, unieruchomic 1 unicestwi¢ chorobotworczy patogen.
BodzZcem do ich pojawienia si¢ moze by¢ obecno$¢ bakterii, wirusa czy grzyba. Struktura sieci i
doktadne funkcje jej sktadnikow wcigz nie zostaly dokladnie zbadane. Wewnatrz NETs wykazano
na przykltad obecnos¢ metali i bialek, ktore je wigza. Wsrod tych czasteczek znajduja si¢
mikroelementy, ktore, jak wiadomo, petlnig wazng role w uktadzie odpornosciowym cztowieka.
Mozna tu wymieni¢ zelazo, ktore wchodzi w sktad przeciwbakteryjnych biatek i1 o ktore, w trakcie
infekcji, toczy si¢ bitwa migdzy gospodarzem — cziowiekiem dla ktorego zelazo jest jednym z
podstawowych pierwiastkow niezbednych do przetrwania 1 mikroorganizmami, ktére bez zelaza nie
mogg si¢ mnozy¢ i wydajnie atakowac ludzki organizm. Takim pierwiastkiem jest réwniez cynk,
ktory dziata bakteriobdjczo i znajduje si¢ wewnatrz biatka — kalprotektyny — o wysokiej aktywnosci
przeciwbakteryjnej i przeciwgrzybicznej. Pomimo, ze wiemy o obecnosci tych metali w sieci, to nie
znamy dokladnie wplywu tych pierwiastkow na sam proces tworzenia si¢ i wydajnos¢ tych
biobojczych struktur. Wyniki moich badan wstepnych wskazuja, ze zelazo 1 cynk hamuja wyrzut
sieci. Ponadto, neutrofile izolowane od pacjentéw z niedokrwistosécia z niedoboru zelaza, wykazuja
mniejszg zdolno$¢ do samoistnego, spontanicznego wyrzutu Sieci.

Celem tego projektu jest ocena wptywu zelaza i cynku na wyrzut NETs. Poza tym, poprzez
zbadanie wyrzutu sieci u pacjentow z niedokrwisto$cig z niedoboru zelaza oraz z hemochromatoza
(choroba charakteryzujaca si¢ akumulacja zelaza w organizmie) oceni¢ czy niedobdr i nadmiar
badanego metalu rzutuje na zdolno$¢ neutrofiléw do uwalniania sieci i na wydajnos¢ zabijania
patogenow w obrebie NETs. Do ostatniego etapu badan wiacze myszy z hemochromatozg oraz
myszy karmione pasza ubogg oraz przesycong W Cynk i zelazo. Na podstawie wynikoéw badan w
modelu mysim postaram si¢ wyjasni¢, czy dieta uboga w mikroelementy lub nadmierna
suplementacja tych pierwiastkbw moze dziata¢ niekorzystnie na mechanizmy odpornosci
wrodzonej.

Niedokrwisto$¢ z niedoboru zelaza jest najczesciej rozpoznawanym typem niedokrwistos$ci.
Prawidlowe rozpoznanie i leczenie tego zaburzenia jest konieczne, poniewaz pacjenci cierpig z
powodu ostabienia a takze obnizonej odpornosci. Niedobdr cynku rowniez skutkuje zaburzeniami
uktadu odpornosciowego. Do tej pory nie opisano doktadnie przyczyny zmian odpornosci u osob z
niedoborami tych metali, dlatego planuje zbada¢ czy zaburzenia homeostazy mikroelementow
wptywaja na funkcje granulocytow obojetnochtonnych, w tym w szczegdlnosci na uwalnianie
NETs. Wyniki badan przeprowadzonych na modelu mysim pomoga odpowiedzie¢ na wazne
pytanie — czy niekontrolowana i nadmierna suplementacja zelaza i cynku nie powoduje wiecej
szkod niz pozytku w naturalnej odpowiedzi przeciw wnikajgcym do ciata patogenom.



