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Najczestszg przyczyng zgondéw w Polsce i w Europie sg choroby sercowo-naczyniowe, w tym zawat
migsnia sercowego. Bezposrednia przyczyna zawatu serca jest zablokowanie przeplywu krwi w
tetnicach wiencowych (niedokrwienie). Migsien sercowy nie dostaje wystarczajacej ilosci krwi, ulega
niedokrwieniu, niedotlenieniu i obumiera. Standardowa terapia stosowang w leczeniu zawatu serca jest
leczenie reperfuzyjne, polegajace na jak najszybszym przywrdceniu przeptywu przez zamknigt tetnice
wiencowg. Niestety przywrocenie przeplywu krwi do niedokrwionego migsnia sercowego moze
powodowa¢ dodatkowe uszkodzenie — uszkodzenie niedokrwienno/reperfuzyjne (I/R). Glownym
mechanizmem lezgcym u podstaw patologicznych zmian jest nadprodukcja reaktywnych form tlenu
i stres oksydacyjny oraz degradacja biatek kurczliwych przez enzymy obecne w tkance sercowe;.
Poszukiwanie nowych czynnikow, ktéore mogltyby chroni¢ serce przed uszkodzeniem I/R jest
wyzwaniem dla wspolczesnej kardiologii. Biatko Klotho zostato odkryte w 1997 r. u myszy. Zwierzeta,
u ktorych stwierdzono niedobdr biatka Klotho zyty krécej, byly bezptodne i czesciej zapadaty na
choroby zwigzane z wiekiem, takie jak miazdzyca czy osteoporoza. Badania z ostatnich lat udowodnity,
ze niedobor biatka Klotho ma zwiazek z chorobami sercowo-naczyniowymi. Naukowcy potwierdzili
réwniez antyoksydacyjne i ochronne dziatanie biatka Klotho. Dlatego tez, celem niniejszych badan jest
zbadanie biatka Klotho jako potencjalnego czynnika ochronnego dla komérek sercowych podczas
uszkodzenia I/R. W naszych badaniach chcemy oceni¢, czy produkcja biatka Klotho w komoérkach serca
zmienia si¢ w wyniku niedokrwienia i reperfuzji. Planujemy tez poda¢ rekombinowane biatko Klotho
w celu oceny jego ochronnego dziatania na serce. Projekt obejmuje analize mechanizmdéw
odpowiedzialnych za ochronne dzialanie biatka Klotho. W naszych badaniach zastosujemy trzy modele
badawcze: hodowle komorkowa ludzkich miocytow z serca, izolowane kardiomiocyty z serca szczura
oraz model izolowanych serc szczurzych perfundowanych metoda Langendorfa. Komodrki zostang
poddane uszkodzeniu niedokrwienno/reperfuzyjnemu. Izolowane serca zostang poddane catkowitemu
niedokrwieniu przez zatrzymanie przeptywu wiencowego. Badania obejmg analizy biochemiczne
i genetyczne, ocene jakosciowych i ilo§ciowych zmian produkcji biatek, oceng kurczliwosci komorek
i analizg¢ podstawowych parametrow hemodynamicznych serca. Wyniki naszych badan moga miec
szczegoOlne znaczenie w dziedzinie kardiologii, dajac szans¢ na nowg strategi¢ zapobiegania i leczenia
niedokrwiennych uszkodzen serca. Niniejsze badania moga odpowiedziec¢ na pytanie czy biatko Klotho
mogloby by¢ nowym czynnikiem terapeutycznym w zawale mig$nia sercowego.



