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Neutrofile naleza do biatych krwinek, zwanych tez leukocytami, ktore sa obecne we krwi. Komorki te stanowig
pierwsza linie obrony przed patogenami, ktére mogg wnikngé do naszego organizmu, takimi jak bakterie.
Neutrofile naleza do Granulocytow, komorek krwi zawierajacych liczne granule, zwane tez ziarnistosciami, w
swojej cytoplazmie. Ziarnisto$ci te mieszcza liczne biatka przeciwbakteryjne stuzace do eliminacji patogenow
(patogennych mikroorganizmdéw). W czasie infekcji neutrofile usuwaja patogeny poprzez mechanizmy
zabijania wewnatrz- 1 zewnatrzkomorkowego. Te drugie obejmuja tworzenie (wewnatrz neutrofila) i wyrzut
na zewnatrz zewnatrzkomorkowych sieci neutrofilowych, NET (ang. neutrophil extracellular traps). NET to
duze struktury przestrzenne zlozone z materiatu genetycznego (rozluznionego DNA; w komoérkach jest ono
upakowane w formie chromatyny, DNA zwigzanego z histonami), ktory stanowi szkielet catej struktury. Do
DNA przytaczone sg bialka z ziarnistos$ci neutrofilii (np. elastaza neutrofilowa) oraz biatka jadrowe (histony).
Pod wzgledem funkcji, NET sa porownywane do sieci pajeczych lub rybackich, poniewaz tapiag i
unieruchamiajg patogeny. Z tego powodu, tworzenie NET pomaga ograniczy¢ infekcj¢ poprzez wytapywanie
np. bakterii. Jednak NET stanowig réwniez problem dla naszego organizmu, poniewaz pozostaja przez dhugi
czas w naczyniach krwionosnych, gdzie sa tworzone, i powodujg uszkodzenia tkanek wtasnych. Sytuacja ta
dotyczy wielu chordéb, w ktorych NET odgrywaja negatywng role, a jedna z nich jest zapalenie
ogolnoustrojowe zwane sepsa lub posocznica. Sepsa to zagrazajacy zyciu zespot objawdw, czesto zwigzany z
infekcjg krwi, w czasie, ktorego dochodzi do uszkodzen wielonarzadowych. Dlatego celem badan w
niniejszym projekcie bedzie wyjasnienie jak dochodzi do usuwania NET z naczyn krwiono$nych i dlaczego
proces ten jest wydtuzony w czasie lub nieefektywny w przebiegu sepsy. Badania zostang przeprowadzone z
zastosowaniem unikatowego typu mikroskopii, tzw. mikroskopii in vivo lub przezyciowej. Technika ta
pozwala na obserwowanie i nagrywanie procesoOw zachodzacych w czasie rzeczywistym w naczyniach
krwionosnych zywych myszy. Nasze badania pozwola wyjasni¢ kiedy dochodzi do catkowitego uSunigcia
NET, ktéore komorki uczestnicza w tym procesie i pozna¢ mechanizmy tego zjawiska. Znajomosé
mechanizméw danego procesu jest pierwszym krokiem do stworzenia metod jego kontroli, w tym jego inicjacji
i/lub zahamowania po zaistnieniu. Dlatego planujemy takze przetestowanie farmakologicznych metod
usuwania NET z naczyn krwiono$nych, na podstawie naszych dotychczasowych badan i w oparciu o biezace
odkrycia. Podsumowujac, nasz projekt ma za zadanie wyjasni¢ jak zewnatrzkomorkowe sieci neutrofilowe
(NET) sa usuwane z naczyn krwionosnych, co pozwoli zrozumie¢ dlaczego w niektorych chorobach proces
ten jest nieskuteczny lub nieprawidlowy.



