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Komorki srodbtonka petnia kluczowa role w zarowno w procesach fizjologicznych, jak i patologicznych
w tym regulacji przeptywu krwi, przerzutach nowotworow czy angiogenezie. Podobnie do innych komoérek
proces starzenia prowadzi do zmiany ich funkcjonalnosci. Moze przejawiac si¢ to ograniczeniem zdolnosci
do angiogenezy oraz pojawieniem si¢ i rozwojem miazdzycy naczyn. Na uwage zastuguje rowniez fakt, ze
pomimo zmniejszenia zdolno$ci angiogenezy przez starzejacy si¢ S$rodblonek obserwuje sie wprost
proporcjonalny do wieku wzrost zachorowalno$ci na choroby nowotworowe. Jest to szczegélnie
zadziwiajace, zwazywszy na fakt, ze angiogeneza jest kluczowym czynnikiem niezbednym do rozwoju
nowotworow i nabycia przez niego zdolno$¢ przerzutowania. Wydawac si¢ moze, ze angiogeneza w obrebie
guza nie jest ograniczona do o0sob starszych, lub jest ona w jaki§ sposob regulowana. Niestety wiedza na
temat mozliwych mechanizméw tego procesu jest bardzo ograniczana.

Celem niniejszego projektu jest potwierdzenie naszej hipotezy o modulujacej roli komoérek guza w
procesie odmtadzania starzejacych sie komodrek srodbtonka. Ponadto, chcemy okreslic wptyw czynnikow
uwalnianych przez komorki guza na odmtodzenie starzejacego si¢ $rodbtonka oraz oceni¢ role nowego
mechanizmu, zaleznego od integryn, w tym procesie. Zaproponowany projekt rzuci nowe $wiatto na rolg
guza w modulowaniu procesu starzenia si¢ srodbtonka, ktora moze prowadzi¢ do zatamania si¢ naturalnej
bariery ograniczajacej jego wzrost.

Badania, zaplanowane do realizacji w przedstawionym projekcie, dostarczg nowych informacji na temat
mechanizméw molekularnych taczacych rozwdj nowotworu i starzejacych si¢ naczyn. Rozwoj nowotworu
jest procesem zaleznym od angiogenezy, ktora zostaje zaburzona u 0s6b w podeszlym wieku. Jednocze$nie
srodowisko guza ma zdolno$¢ odmtodzenia komorek srodblonka. Reasumujac, zrozumienie zaleznej od guza
regulacji procesow starzenia si¢ $rodbtonka bedzie mialo kluczowe znaczenie w okresleniu jego roli w
rozwoju nowotworu. JesteSmy przekonani, ze wyniki uzyskane w trakcie realizacji projektu moga stac si¢
podstawa do stworzenia nowych lekow hamujacych angiogenezg i opracowania efektywniejszych terapii
przeciwnowotworowych. Ponadto wiadomym jest, Ze podczas starzenia si¢ srodbtonka dochodzi do zmian
jego funkcji, ktore w efekcie moga prowadzi¢ do zaburzenia naprawy naczyn, zwigkszajac
prawdopodobienstwo wystapienia miazdzycy lub zaburzen angiogenezy. Ostatni z tych procesOw moze miec
istotne konsekwencje kliniczne w leczeniu osob w podesztym wieku po zawale serca. Uwazamy, ze
uzyskana w trakcie realizacji przedtozonego projektu wiedza na temat molekularnych mechanizméw
zaangazowanych w odmtodzenie starzejacych si¢ naczyn, w potaczeniu z faktem starzenia si¢ spoteczenstwa
moze by¢ pomocna w rozwoju nowych strategii majacych na celu ztagodzenie skutkow starzenia si¢ uktadu
naczyniowego oraz polepszenie jakosci zycia chorych osob.



