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Popularnonaukowe streszczenie projektu

Jednym z problemoéw wspotczesnej dermatologii sg czesto nawracajgce choroby skory, u
podstaw ktorych leza nie do konca poznane mechanizmy ich rozwoju. Do najczestszych procesow
uczestniczacych w rozwoju chorob skory zalicza si¢ nieprawidlowa odpowiedZz zapalng
komorek/tkanki, ktora jest wynikiem odpowiedzi biologicznej komorek na dziatanie czynnikow
szkodliwych takich jak patogeny, uszkodzenie komorek czy inne czynniki stresogenne. W Polsce
zyje okoto 5 min oséb z chorobami dermatologicznymi tak powaznymi jak tuszczyca zwykla i
stawowa, atopowe zapalenie skory czy nowotwory skory. Szacuje si¢, ze w Polsce na tuszczyce cierpi
ok. 600 tys. pacjentow, ale liczba ta moze dochodzi¢ nawet do 1-1,2 min. Luszczyca to choroba
przewlekta charakteryzujaca si¢ obecnoscig objawdw skornych, takich jak zaczerwienienie czy
srebrzystoszara tuska, ktéora powstaje na skutek zrogowacenia ognisk chorobowych. Niestety
dotychczas brak jest skutecznych metod leczenia, ktore pozwolityby na calkowite zahamowanie
choroby. Jest to powdd, dla ktéorego badania nad mechanizmami kontroli stanu zapalnego skory sg
tak istotne. Ze wzgledu na dynamike stanu zapalnego oraz proceséw mu towarzyszacych istotnym
jest poglebienie wiedzy w tej dziedzinie nauki z uwzglednieniem nowych, potencjalnych regulatorow
stanu zapalnego skory. Dlatego przedstawiony projekt ma na celu zbadanie mechanizmow inicjacji
oraz wygaszania odpowiedzi zapalnej skory.

Obecnie znanych jest wiele modulatorow odpowiedzi zapalnej, ktore odpowiedzialne sg za
utrzymanie prawidtowych funkcji tkanek 1 narzadow. Do modulatoréw tych mozna zaliczy¢ biatko
MCPIP1 o aktywno$¢ RNazy, ktoére jest gtownym przedmiotem badan w ramach przygotowywanej
rozprawy doktorskiej. Aktywnos¢ ta pozwala na degradacje mRNA cytokin prozapalnych takich jak
IL-1B, IL-6, co umozliwia $cista kontrole stanu zapalnego. Badania naukowe ostatnich lat wykazaty
rowniez, ze MCPIP1 jest negatywnym regulatorem czynnikow transkrypcyjnych NF-kB oraz AP1,
ktore kontrolujg szereg procesow komorkowych obejmujacych proliferacjg, roznicowanie czy
apoptoze. Dotychczasowe badania prowadzone przez nasz Zespot jak i inne Zespoly wykazaly, iz
biatko MCPIP1 moze by¢ istotnym czynnikiem zaangazowanym w rozw0j chordb, u podtoza ktorych
lezy przewlekly stan zapalny. Powyzsze fakty pozwalajg postawi¢ hipoteze, ze MCPIP1 odgrywa
istotng role nie tylko w kontroli stanu zapalnego, ale takze jest regulatorem podstawowych procesow
komorkowych. Dlatego badania prowadzone nad biatkiem MCPIP1 pozwalajag odpowiedzie¢ na
pytanie zwigzane zaréwno z patofizjologia kontroli stanu zapalnego, jak 1 zrozumie¢ procesy lezace
u podstawy prawidlowego funkcjonowania komorki.

Celem niniejszego projektu jest kompleksowe zbadanie roli biatka MCPIP1 w kontroli
procesow fizjologicznych i patofizjologicznych naskorka, ze szczegélnym uwzglednieniem
proceséw inicjacji i rozwoju luszczycy oraz gojenia ran. Projekt realizowany jest przy
wykorzystaniu komplementarnych metod stuzagcych do badan czynnos$ci naskorka zarowno na
poziomie in vitro jak i1 in vivo. Badania in vitro prowadzone na ludzkich 1 mysich pierwotnych
keratynocytach majg na celu okresli¢ wplyw modulacji poziomu biatka MCPIP1 na podstawowe
procesy biologiczne keratynocytow. Natomiast, badaniach in vivo wykorzystujagce mysi model
naskorka, ktory charakteryzuje si¢ brakiem genu kodujacego biatko MCPIP1 w keratynocytach
warstwy bazalnej maja na celu odpowiedzie¢, czy biatko MCPIP1 ma realny wplyw na proces
integralnos$ci naskorka oraz modulacji stanu zapalnego w trakcie rozwoju tuszczycy oraz gojenia si¢
ran.

Reasumujac, realizacja badan ktére sg integralng czegscig rozprawy doktorskiej pozwoli na
lepsze zrozumienie mechanizméw kontrolujgcych rozwo6j choréb skory u podstaw ktorych lezy stan
zapalny. Dodatkowo, poznanie roli biatka MCPIP1 w procesach zapalnych skory moze przyczynié
si¢ w przysztosci do opracowania nowych strategii terapeutycznych choréb skory.



