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Opis popularno-naukowy

Serce czlowieka to jeden z najbardziej wyspecjalizowanych narzadéw w naszym organizmie. Musi ono
pracowac przez ponad 80 lat bez przerwy i bezbtednie. Gdy nastapi jego uszkodzenie, migsien sercowy
nie ulega odnowie (w przeciwienstwie do innych migsni naszego ciata). Dlatego wlasnie glowne
komodrki migéniowe serca — kardiomiocyty skupiaja wokot siebie najwigksze zainteresowanie
naukowcow i lekarzy. Kardiomiocyty nie moga si¢ dzieli¢, zatem gdy nastapi obumieranie czgéci z nich,
serce traci mozliwos$¢ skurczu w danym miejscu. Jednakze, w sercu istnieja rowniez fibroblasty, ktore
stanowig ponad 60% komorek tej tkanki. Nie sg one tak wyspecjalizowane jak kardiomiocyty, nie
kurcza si¢ (w wigkszosci). Odpowiedzig na pytanie o ich duzy procentowy udzial w sercu jest fakt,
iz wytwarzajg one wiele czasteczek sygnalowych oraz biatka (nazywane zbiorczo kolagenem), ktore
tacza tkanke w catos¢ i nadaja jej strukture oraz w duzej mierze elastyczno$¢. W ostatnim czasie,
rowniez wiele innych funkcji fibroblastow zostato opisanych i zweryfikowanych. W konteks$cie naszych
badan warto tez nadmienic, iz serce posiada dwa gtowne przedziaty: komory i przedsionki, ktore r6znig
si¢ znaczgco wlasciwosciami oraz pelniong funkcjg. Oczywiscie istniejg zatem kardiomiocyty
(i fibroblasty) komorowe i przedsionkowe.

W ponizszym Projekcie bedziemy starali si¢ udowodnic, iz fibroblasty sa w stanie wymusi¢ konwersj¢
fenotypu kardiomiocytow (zmiang ich wlasciwosci z jednego typu na drugi). Pozytywny wynik Projektu
bedzie oznaczal, Ze to fibroblasty, nie kardiomiocyty sa odpowiedzialne za organizacj¢ funkcji serca.
Taka informacja ma daleko idace konsekwencje w postaci zmiany celéow terapii chorob serca po
uszkodzeniu mig$nia na fibroblasty, zamiast jak do tej pory — kardiomiocyty (ktore nie reagujg na
leczenie, stad niewielkie mozliwosci poprawy funkcji serca). Fibroblasty moga okaza¢ si¢ znacznie
lepiej odpowiadajacym celem terapii, ze wzglgdu na ich elastycznosé¢, aktywnos¢ wydzielnicza oraz
zachowang zdolno$¢ do podziatow.

W celu udowodnienia naszej hipotezy, wykorzystamy tkanki sercowe czlowieka, wyhodowane
w laboratorium. Model, ktéry uzywamy, posiada wszystkie gtowne sktadniki tkanki serca i jest
znaczacych rozmiarow (ok. 1 cm). Tkanki te odzwierciedlaja bardzo specyficzne, fizjologiczne
wlasnosci serca, wiaczajac w to prawie identyczng do prawdziwego serca odpowiedz na stymulacje
farmakologicznag, elastycznos¢ tkanki oraz skomplikowane zalezno$ci fizjologiczne (np. zwigkszenie
sity skurczu podczas rozciggania §ciany serca — mechanizm Frank-Starlinga). Tkanki uzywane
w Projekcie beda wykorzystywaly zmieszane komodrki réznych typow, za§ po dwoch tygodniach
zostanie przeprowadzona analiza oceny zmian wlasciwosci (fenotypu kardiomiocytow. Oprocz
podstawowej analizy, przeprowadzimy réwniez profilowanie ekspresji oraz biatek wydzielanych przez
fibroblasty, aby zdefiniowac biatka oraz geny kierujace mechanizmem tej stymulacji. Efektem Projektu
moze by¢ czasteczka, ktéra umozliwia kontrole specyficznosci komorowej kardiomiocytow poprzez jej
wplyw na sgsiadujgce fibroblasty.



