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Rola czynnikow transkrypcyjnych Smad w cyklicznej regulacji komorek
macierzystych mieszka wlosowego

W dorostym organizmie komoérki macierzyste (SCs, ang. Stem Cells) odpowiadajg za naprawe
uszkodzonych tkanek oraz utrzymanie calego organizmu w stanie rownowagi. W mieszku wlosowym
(HF, ang. Hair Follicle), w miejscu zwanym uwypukleniem, znajduje si¢ pula komorek
macierzystych mieszka wlosowego (hfSCs, ang. hair follicle Stem Cells), ktore zdolne sg do
regeneracji naskorka, gruczohu lojowego oraz catego mieszka wlosowego.

Komorki te stanowia doskonaly model do badania biologii komorek macierzystych, gdyz
mieszki wlosowe sg tatwo dostgpnym zrddlem SCs, charakteryzuja sie cykliczng regeneracja
i odpowiadaja na czynniki regulatorowe pochodzace z niszy. W fizjologicznych warunkach HF ulega
cyklicznym fazom wzrostu, regresji i spoczynku, a procesy te sa kontrolowane przez utrzymanie
rownowagi pomiedzy réznymi czynnikami hamujacymi i aktywujacymi, ktorych identyfikacja jest
istotnym zagadnieniem w dziedzinie biologii i medycyny regeneracyjnej.

Nasze badania wykazaly, ze stata konkurencja migdzy szlakami sygnalowymi BMP (ang.
Bone Morphogenetic Protein) oraz WNT (ang. Wingless-type MMTV integration site family) jest
niezb¢dna do utrzymania hfSCs w stanie rOwnowagi biologicznej. Ponadto, przeprowadzone przez
nas badania podkreslaja krytyczng rolg szlaku BMP w utrzymaniu hfSCs w fazie u$pienia.

Czynniki transkrypcyjne Smad 1, 5 i 8 sa glownymi przekaznikami sygnatu w kanonicznej
$ciezce sygnatlowej BMP. W wyniku aktywacji przedostaja si¢ one do jadra komdrkowego i reguluja
ekspresje gendw poprzez wigzanie si¢ z miejscami regulatorowymi DNA. Nasze poprzednie badania
wykazaly réznorodna role ufosforylowanych czynnikow transkrypcyjnych Smad w nastgpujacych po
sobie okresach zycia. Nie wyjasniono jak dotad, w jaki sposob bialka docelowo aktywowane przez
kanoniczng $ciezke BMP tj. Smad 1,5,8 uczestnicza w cyklicznej regulacji komorek
macierzystych wlosa. W badaniach, prowadzonych w ramach mojego projektu doktoranckiego,
wykorzystywane sg innowacyjne i unikalne narzedzia inzynierii genetycznej zarowno w modelu
zwierzecym jak 1 hodowli komorkowe;.

Wydaje sig, ze doroste komodrki macierzyste moga mie¢ niesamowity potencjat do
wykorzystania w dziedzinie regeneracji tkanek czy narzaddéw. Sciezki BMP i WNT odgrywaja
kluczowa rolg¢ w utrzymaniu homeostazy réznych typoéw SCs, dlatego przeprowadzone badania moga
mie¢ znacznie dla zrozumienia uniwersalnego mechanizmu regulacji aktywnos$ci komodrek
macierzystych, a wiedza ta moze by¢ w przyszto$ci wykorzystana w medycynie regeneracyjne;j.



