Nr rejestracyjny: 2018/31/N/NZ7/03900; Kierownik projektu: mgr Anna Maria Kieroniska

Przeciwzapalny efekt witaminy K: mechanizm dzialania

Glowne funkcje witaminy K to: regulacja metabolizmu wapnia i1 udziat w krzepnieciu
krwi. Ostatnie badania wykazujg jednak, ze funkcje witaminy K wykraczajg poza koagulacje i
kalcyfikacje, obejmujgc migdzy innymi dziatanie przeciwzapalne, ktorego mechanizm nie
zostat dotad w pelni poznany. Ponadto nasze badania wstgpne wykazatly, ze przeciwzapalne
dziatanie witaminy K obejmuje znacznie szersze spektrum efektow niz dotychczas opisywano.
W niniejszym projekcie szczegdtowo scharakteryzujemy przeciwzapalne dziatanie witaminy
wybranych czlonkéw grupy witamin K (K;, K;, KoMK-4, K;MK-5, Ko;MK-7, KoMK-9).
Eksperymenty zostang przeprowadzone na mysich makrofagach polaryzowanych poprzez
zastosowanie odpowiednich cytokin w subklasy M1 (prozapalne) oraz M2 (przeciwzapalne).
W drugiej czg$ci projektu zbadamy mechanizm przeciwzapalnego dziatania wybranych
cztonkéw  grupy witaminy K o najsilniejszym  potencjale przeciwzapalnym.
Scharakteryzujemy obecnos¢ biatek zaleznych od witaminy K w makrofagach (M1,M2) oraz
okreslimy znaczenie karboksylacji zaleznej od witaminy K w regulacji stanu zapalnego
poprzez wyciszenie enzymow (VKOR, GGCX). Scharakteryzujemy wplyw witaminy K na
regulacje szlaku NFkB poprzez okreslenie poziomu fosforyowanej formy 1KKo/B. Ponadto
okreslimy szereg parametrow okreslajacych funkcje mitochondriow (udzial oddychania
mitochondrialnego i glikolizy, maksymalne oddychanie, przeciekanie protonéw oraz
produkcja ATP) w makrofagach M1/M2 traktowanych witaming K. Wyniki zweryfikujemy
prostym modelem in vivo zapalenia otrzewnej u myszy na diecie kontrolnej oraz
wzbogaconej witaming K.

Makrofagi sa zaangazowane w proces zapalny podczas wielu chordob, np. cukrzyca,
rak lub miazdzyca tetnic, dlatego wyniki projektu rzucg nowe $wiatto na role witaminy K w
regulacji odpowiedzi immunologicznej i bedg stanowi¢ wazny element badan podstawowych
w zakresie immunologii, farmakologii oraz biologii komorki.



