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Ludzki ukfad odpornosciowy jest niesamowita 1 precyzyjnie dziatajaca maszyng zlozong
z r6znych typow komorek, ktore posiadajg zréznicowane zdolnosci 1 pelnig rézne funkcje. Te
komorki to nasi zotierze 1 strozowie bezpieczenstwa. Uktad odpornosciowy chroni organizm
przed najezdzcami z otaczajacego nas Srodowiska, takimi jak wrogie bakterie, pasozyty lub
wirusy, ale rowniez przed wiasnych bakteriami, ktore kolonizuja nasz organizm jako
sprzymierzency. Jednak czasami ta precyzyjna maszyna moze dziata¢ niepoprawnie,
rozpoznajac inne komorki i tkanki wlasnego organizmu jako struktury obce i1 wrogie. Tak
dochodzi do rozwoju choréb autoimmunizacyjnych. Jedng z takich chordb, w ktorych uktad
odporno$ciowy niszczy struktury w osrodkowym uktadzie nerwowym, jest stwardnienie
rozsiane (SM). W chorobie tej rozwdéj zapalenia w osrodkowym ukladzie nerwowym
prowadzi do postepujacej neurodegeneracji 1 uposledzenia ruchowego, bedacych nastepstwem
uszkodzenia mieliny 1 spowolnionego przewodzenia impulsow nerwowych. Choroba dotyka
ludzi miodych, zwykle ujawnia si¢ pomiedzy 20, a 30 rokiem zycia. Co wigcej, na razie nie
ma skutecznego leczenia, mozemy tylko spowolni¢ jej przebieg. Fakty te potwierdzaja
konieczno$¢ zbadania molekularnych i komérkowych mechanizmoéw zaangazowanych w
rozwdj SM.

W naszym projekcie zamierzamy zbada¢ oddziatywania jakie zachodza pomiedzy
limfocytami pomocniczymi T - ktore sa glownymi graczami w zapaleniu, a astrocytami -
ktore s3 glownymi nieneuronalnymi komoérkami w tkance mozgowej. W stanie
fizjologicznym astrocyty petlig funkcje opiekuncza wzgledem neurondow, kontaktujg sig
rowniez z komdrkami uktadu odpornosciowego, zapewniajg rownowage wewnatrz mozgu i
chronig ten organ przed dzialaniem ukfadu odpornosciowego przez spowalnianie lub
catkowite wylaczanie aktywnos¢ komorek odpornosciowych. Z drugiej strony wiadomo juz,
ze aktywowane reakcja zapalng astrocyty nasilaja ja przez wzywanie komorek
odpornosciowych oraz ich aktywacje. Takie dzialanie astrocytow moze odbywacé si¢ na
drodze kontaktu posredniego oraz bezposrednio. Posredni kontakt pomiedzy astrocytami 1
limfocytami T jest zwigzany z uwalnianiem przez komorki roznych bialek sygnalowych, a
takze mikroRNA. Celem naszego projektu jest zbadanie roli wydzielanego w egzosomach
mikroRNA dla wzajemnych interakcji astrocytow z limfocytami T. Zidentyfikujemy
mikroRNA wydzielane przez patologiczne, regulatorowe 1 spoczynkowe astrocyty i
potwierdzimy ich role. Przeanalizujemy takze egzosomalne mikroRNA wytwarzane przez
limfocyty 1 ich wplyw na komorki astrocytow. Czy badania nad mikroRNA s3g wazne? Tak
sadzimy! Mikro RNA s3 regulatorami ekspresji gendéw, ich odkrycie zostalo nagrodzone
Nagroda Nobla. Badania ostatnich lat ujawnity role sygnalizacji zaleznej od mikroRNA w
wielu chorobach, roéwniez w przypadku SM. Jednak nadal niewiele wiadomo o roli
mikroRNA dostarczanych przez astrocyty, zwlaszcza tych wydzielanych w egzosomach-
strukturach przeznaczonych specjalnie do transportu tadunkow z komoérki do komorki. Nasz
projekt jest wazny dla zrozumienia mechanizméw zwigzanych z rozwojem,
podtrzymywaniem i postgpem stwardnienia rozsianego, a nasze wyniki moga by¢ przydatne
w opracowywaniu lekow.



