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Skéra pelni kluczowa role w utrzymaniu stabilno$ci $rodowiska wewnetrznego
organizmu i obronie ciata przed negatywnym wptywem otoczenia, jednoczesnie zapewniajac z
nim staty kontakt. Organ ten zapewnia pierwsza lini¢ obrony przed potencjalnie szkodliwymi
substancjami pochodzacymi ze srodowiska zewnetrznego oraz chorobotworczymi patogenami.
Keratynocyty, bedace kluczowymi komoérkami w naskorku, zapewniaja nie tylko bariere
ochronng przed negatywnym wptywem §rodowiska zewngtrznego, ale takze uczestnicza w
regulacji procesow zapalnych zachodzacych w skorze. Zaburzenie homeostazy panujacej w
skorze moze prowadzi¢ do rozwoju chorob przewlektych, takich jak tuszczyca.

Biatko MCPIP1 (ang. Monocyte Chemotactic Protein-1-Induced Protein 1) jest
kodowane przez gen Zc3hl2a i nalezy do rodziny biatek MCPIP, ktérych cecha
charakterystyczna jest wystgpowanie motywu pojedynczego palca cynkowego typu CCCH oraz
domeny PIN (ang. PiLT N-terminus). Domeny te odpowiadajg za posiadanie przez biatko
MCPIP1 aktywnosci rybonukleolitycznej, dzigki ktorej moze degradowac transkrypty kodujace
wazne biatka m.in. cytokiny prozapalne, regulujac tym samym wiele proceséw zachodzacych
w komorce, takich jak odpowiedZ immunologiczna, wzrost i migracja komorek. Biatko
MCPIP1, jako negatywny regulator stanu zapalnego, odgrywa roéwniez istotng role w fizjologii
oraz patofizjologii naskorka. Wiadomo, iz poziom biatka MCPIP1 jest zwigkszony w skorze
ludzi chorujacych na tuszczyce.

Celem projektu jest sprawdzenie roli biatka MCPIP1 w interakcji komoérek skory
(keratynocytéw) z komorkami uktadu immunologicznego (linii mieloidalnej) w czasie rozwoju
tuszezycy. W tym celu wykorzystane zostang 2 modele: myszy genetycznie modyfikowane,
ktore nie zawieraja genu Zc2h12a w komorkach linii mieloidalnej, oraz myszy nie zawierajace
genu Zc3hl2a w keratynocytach i komorkach linii mieloidalnej. Po chemicznej indukcji
tuszczycy bedzie analizowana morfologia 1 funkcja skory oraz odpowiedz ukladu
immunologicznego przy uzyciu nowoczesnych metod biologii molekularne;.

Woyniki badan zaplanowanych w ramach tego projektu pomoga w zrozumieniu
mechanizmu odpowiedzialnego za zaangazowanie MCPIP1 w interakcj¢ komorek skory z
komorkami uktadu immunologicznego. Uzyskane wyniki bedg mialy wplyw na opracowanie
nowych terapeutycznych strategii leczenia tuszczycy.



