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Nerka jest najczeSciej przeszczepianym narzgdem. U pacjentdw cierpiacych z powodu schylkowej
niewydolnos$ci nerek oraz dializ, transplantacja wydluza dtugos¢ i poprawia jakosé zycia. W Polsce
dopuszczono prawnie mozliwos¢ pobierania narzadow od dawcow po nieodwracalnym zatrzymaniu
krazenia, co wigze si¢ ze wzrostem liczby dawcow, ale takze powoduje pogorszenie kondycji narzadu.
Pomimo, iz procedura przeszczepu nerek ewoluowata w ciggu ostatnich dekad, to procesy zwigzane
z ptukaniem narzadu pltynem konserwujacym, chlodzeniem i przywroceniem przeptywu krwi przez
nerke w trakcie operacji przeszczepiania nadal wigza si¢ z uszkodzeniem narzadu podczas i w
konsekwencji koniecznoscia wykonania zabiegow dializy po kilku latach po przeszczepieniu nerki.
Przypuszczamy, ze za uszkodzenie przeznaczonych do przeszczepu nerek odpowiedzialna jest miedzy
innymi zwigkszona aktywno$¢ enzymoéw nalezacych do rodziny metaloproteinaz (MMPs) oraz
wzmozona produkcja reaktywnych form tlenu (ROS). Celem niniejszego projektu jest zbadanie wptywu
substancji leczniczych, ktore ochronig nerke przeznaczona do przeszczepu, na stopien uszkodzenia
narzadu podczas procedury przechowywania, chtodzenia i tuz po przywroceniem przeptywu krwi przez
przeszczepiong nerke W ciele biorcy (reperfuzja).

Efekt dziatania zaproponowanych substancji leczniczych (inhibitoréw aktywnosci MMPs oraz
zmiataczy ROS) bedzie monitorowany poprzez badanie podstawowych parametréw biochemicznych
uszkodzenia nerek, natomiast jako$ciowe i ilo§ciowe zmiany w profilu biatek oceniane beda metodami
proteomiki. Badania wykonywane beda in vitro, w plynie konserwujagcym pobranym w trakcie
procedury przechowywania nerek ludzkich przeznaczonych do transplantacji oraz po reperfuzji a takze
in vivo na modelu zwierzgcym (szczur).

Uwazamy, ze zastosowanie odpowiednich $rodkéw farmakologicznych (np. inhibitorow MMPs oraz
zmiataczy ROS) podczas procedury przechowywania i chtodzenia oraz tuz po przywrdceniu przeptywu
krwi w ciele biorcy (reperfuzji) moze ochroni¢ nerke przeznaczona do transplantacji i przynies¢ korzysé¢
W postaci poprawy zaréwno wczesnych, jak i odlegtych wynikow przeszczepiania nie tylko nerek, ale
rowniez innych narzadow w przysztosci. Jesli efekt zastosowania inhibitorow MMPs do ochrony
przeszczepianych nerek bedzie zblizony do mechanizmu obserwowanego W sercach, to zwiekszy sie
przezywalno$¢ i sprawnos$¢ narzadu po przeszczepieniu. Zastosowanie odpowiednich $rodkow
farmakologicznych moze w przysztosci wigzac si¢ rowniez ze zwickszeniem liczby dawcow np. poprzez
przedtuzenie czasu przechowywania izolowanego narzadu.



