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POPULARNONAUKOWE STRESZCZENIE PROJEKTU

Wrodzone wady serca (WWS) s3 najczeSciej wystepujagcymi wadami wrodzonymi i stanowig gltowna
przyczyne chorob serca. W Europie WWS dotyka okoto 8 na 1000 zywych urodzen. Sposréd odnotowanych
przypadkow WWS, okoto 10% konczy si¢ $miercig ptodu. Badania na temat WWS, przeprowadzone w
Europie w latach 2001-2005, wykazaty, iz prawie 90% pacjentow z WWS osigga wiek dorosty, niemnie;j
potrzebuja oni statej opieki medycznej, czgsto zwigzanej z hospitalizacja i zabiegami chirurgicznymi. W ciggu
ostatnich 75 lat, dzigki postepowi nauki, wicle WWS, ktore wezesniej konczyly sie Smiercig dziecka, dzisiaj
sa mozliwe do leczenia, cho¢ wymagajg dlugotrwalej terapii. Z tego powodu, aby zmniejsza¢ zachorowalnos¢
i $miertelno$¢ pacjentow z WWS w Polsce i w Europie, potrzebne sa dalsze badania.

Z prognoz Centrum Badan nad Ekonomig i Biznesem wynika, ze catkowity koszt chorob sercowo-
naczyniowych, na ktore skladaja si¢ choroba niedokrwienna serca, zawal serca, udary oraz WWS, wzro$nie
do 2020 roku do okoto 102,1 miliardéw euro. Wedtug European Heart Network, sposrdd catkowitych kosztow
zwigzanych z chorobami serca, okoto 54% stanowig koszty opieki medycznej, 24% dotyczy strat powstatych
W wyniku obnizenia produktywnosci oraz 22% kosztow zwigzanych jest z nieformalna opieka nad pacjentami.
Z tego powodu na badania po§wigcone chorobom sercowo-naczyniowym Komisja Europejska przeznaczyta
ponad 163 miliony euro w ramach programu ramowego Horyzont2020.

WWS jest spowodowana anomaliami w procesie rozwoju embrionalnego serca. Glowng role w jej
powstawaniu odgrywaja czynniki genetyczne, ktdre zwigzane sg ze zmianami w molekularnych §ciezkach
regulacji rozwoju serca. Poszerzanie wiedzy na temat mechanizmow rozwoju serca stanowi wigc niezbedny
krok do zrozumienia przyczyn WWS. Jednocze$nie rosngca przezywalno$¢ pacjentow z WWS wymaga
lepszej diagnostyki i zrozumienia mechanizméw patofizjologicznych prowadzacych do powstawania tej
choroby, a nastepnie szukania nowych metod leczenia.

Glownym zadaniem projektu jest zidentyfikowanie genowych i pozagenowych sieci regulatorowych rozwoju
serca, aby lepiej zrozumie¢ mechanizmy prowadzace do WWS i pomo6c w opracowaniu nowych narzedzi
diagnostycznych i terapeutycznych. Projekt obejmuje zastosowanie wielu narzedzi, m.in. linii komérkowych,
modelu ryby danio pregowanego, analiz bioinformatycznych oraz wykorzystanie danych klinicznych. Nasze
dotychczasowe dane pozwolity na stworzenie mapy sieci regulatorowych odpowiedzialnych za rozwdj serca
u danio prggowanego. Poprzez uzycie odpowiednio zmodyfikowanych osobnikéw danio preggowanego, udato
si¢ nam réwniez scharakteryzowa¢ geny, ktorych poziom pozostaje zmieniony U 0sobnikow z
nieprawidlowym rozwojem serca. W obecnym projekcie planujemy zintegrowa¢ te dane z wynikami
uzyskanymi z badan nad pacjentami z WWS, opartymi na badaniach asocjacyjnych catego genomu (ang.
GWAS) oraz sekwencjonowaniu egzonéw (ang. WES). Tego typu podejscie, zwane genomikg zintegrowana,
ma na celu maksymalizacje wykorzystania danych kliniczny oraz tych uzyskanych z badan na organizmach
modelowych. Pozwoli to na identyfikacje nowych genow zwigzanych z WWS oraz ich regionow
regulatorowych, ktorych rzeczywista funkcja w rozwoju serca zostanie sprawdzona poprzez odpowiednie
modyfikacje genetyczne osobnikow danio prggowanego i obserwacje rozwoju embrionalnego serca. W
dtugoterminowej perspektywie, przyczyni si¢ to do stworzenia narzedzi diagnostycznych i terapeutycznych,
ktore mogag przyczyni¢ si¢ do poprawienia stanu pacjentow z WWS i obnizenia kosztéw ich leczenia.
Dodatkowo projekt ma na celu znaczaco polepszy¢ nasz stan wiedzy na temat mechanizmow powstawania
WWS i uzycia pozyskanej wiedzy w praktyce klinicznej, wilaczajac w to opracowanie precyzyjnych testow
diagnostyki prenatalnej WWS.

Poza oczekiwanymi korzy$ciami naukowymi, projekt ten wptynie na rozwoj kadry naukowo-badawczej, w
konteksScie opracowywania i zastosowania najnowszych technologii, takich jak sekwencjonowanie nowe;j
generacji, przyzyciowe obrazowanie embrionow, tworzenie narzgdzi bioinformatycznych i rozw6j medycyny
spersonalizowanej. Wlaczenie w projekt partnerow krajowych oraz zagranicznych, zaréwno z branzy
akademickiej, jak i przedsiebiorstw prywatnych, pozwoli na rozwdj mtodej kadry naukowej, zdolnej do pracy
w innowacyjnych przedsiewzieciach z dziedziny badan i rozwoju, przyczyniajgc si¢ w ten sposéb do rozwoju
tego obszaru nauki w Polsce.



