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Nasze organizmy sktadajg sie z niezliczonej liczby komérek, z ktéorych posiada witasne
elektrownie zwane mitochondriami. Mitochondria sg odpowiedzialne za wytwarzanie energii
w postaci tréjfosforanu adenozyny (ATP) poprzez fosforylacje oksydacyjng. Mitochondria
odgrywaja kluczowa role w metabolizmie komdérkowym, w tym w produkcji ATP, regulacji
homeostazy wapnia, wytwarzaniu reaktywnych form tlenu (ROS) i sygnalizacji apoptozy.
Prawidtowo funkcjonujace mitochondria utrzymujg nasze komérki w zdrowiu i umozliwiajg im
efektywne wykonywanie swoich zadan. Jednak gdy dochodzi do dysfunkcji mitochondridw,
moze prowadzi¢ to do kaskady nieprawidtowosci komérkowych i przyczynia¢ sie do rozwoju
réznych choréb.

Srédbtonek, bedacy cienkg warstwa komérek, ktdra wysciela nasze naczynia krwionosne,
dziafa jak straznik, regulujgc przeptyw krwi, odpowiedzi immunologiczne i zdrowie naszych
naczyn krwionosnych. Wtasciwa funkcja mitochondridw w obrebie sréodbtonka ma kluczowe
znaczenie dla jego ogdlnej funkcji i integralnosci. Srédbtonek czerpie energie gtéwnie z
glikolizy, dlatego podstawowg funkcjg mitochondridw w srédbtonku jest sygnalizacja.

W odpowiedzi na dysfunkcje mitochondriéw, w gre wchodzi niezwykty mechanizm znany jako
mitochondrialna odpowiedZ na niesfatdowane biatka (UPR™). UPR™ jest adaptacyjnym
szlakiem sygnatowym aktywowanym, gdy fatdowanie biatek mitochondrialnych jest
zaburzone. Ta odpowiedZz ma na celu przywrdcenie homeostazy biatek mitochondrialnych
poprzez zwiekszenie ekspresji okreslonych czgsteczek, ktére pomagajg w ponownym zwijaniu
lub eliminowaniu nieprawidtowo sfatdowanych biatek. W ten sposéb UPR™ dazy do
utrzymania funkcji mitochondriéw i promowania przezycia komérek.

Celem tego projektu jest zbadanie potencjalnego znaczenia mitochondrialnej odpowiedzi
niesfatdowanych biatek (UPR™) w utrzymaniu funkcji srédbtonka i ich zdolnosci do ochrony
przed stresem mitochondrialnym. Naszym celem jest zbadanie wptywu aktywacji lub
dezaktywacji réznych komponentéw mechanizméw UPR™ na odpowiedz $rédbtonka na
stresory mitochondrialne. W tym celu bedziemy prowadzi¢ badania z wykorzystaniem modeli
in vitro i ex vivo z wykorzystaniem izolowanych naczyn mysich. Podejmujgc to zagadnienie
badawcze, spodziewamy sie uzyska¢ cenny wglad w role UPR™ w utrzymaniu funkcji
srédbtonka, odkrywajgc w ten sposéb jego potencjat terapeutyczny w zachowaniu zdrowia
naczyn.



