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Telocyty to wciaz niepoznane komorki regulatorowe, podporowe oraz zrodto innych komorek tk.
interstycjalnej organoéw ciata zwierzat i ludzi. Charakteryzuja je siegajace 200 um wypustki, ktore
tworza trojwymiarowa sie¢ otaczajac inne komorki tk. interstycjalnej (kontrolowane mikrosrodowisko).
W ultrastrukturze tych komoérek wykryto m.in. krople lipidowe a w btonie komoérkowej kaweole.
Telocyty wchodzg w interakcje migdzykomorkowe poprzez potaczenia migdzykomorkowe, uwalniane
mikropecherzyki sekrecyjne lub bezposrednie odziatywania np. biatek czy lipidow. Telocyty moga by¢
regulowane przez hormony gdyz posiadaja receptory progesteronowe i estrogenowe co umozliwia m.in.
kontrol¢ macierzy zewnatrzkomorkowej, neurotransmisje, immunomodulacji i apoptozy. W chorobach
serca, watroby, jadra i prostaty obserwowano zmiany w ich liczbie i dystrybucji zwiazane z przebudowa,
uszkodzeniem i odroéznicowaniem /réznicowaniem czy hiperplazjg tk. interstycjalnej. W badaniach
nowotworzenia w ukt. pokarmowym z udziatem telocytow wprowadzono okreslenie telocytopatia. Do
tej pory nie wiadomo czy telocyty wystepuja i s§ zaangazowane w procesy patologiczne: wnetrostwo
(niezstapienie jadra) i nowotworzenie w gonadzie psa. Tkanki tych zwierzat stanowig doskonaty model
badawczy w odniesieniu do badan u cztowieka. U podtoza tych patologii leza mechanizmy hormonalne
m.in. sygnalizacja przez klasyczne receptory androgenowe (AR). AR poprzez interakcje z kaweoling
przyczynia si¢ do hiperplazji prostaty. Wiadomo tez, ze androgeny moga takze prowadzi¢ szybka
transmisj¢ sygnatu, z pomini¢ciem drogi genowej, przez nowoodkryty btonowy receptor androgenowy
ZIP9, transporter jonéw cynku. ZIP9 badano w procesach nowotworowych prostaty i gruczolu
piersiowego a takze w gonadzie psa po zablokowaniu sekrecji gonadoliberyny. Dziatanie androgenow
w uktl. rozrodczym, poza regulacjg funkcji spermatogenicznej dotyczy takze produkcji hormonéw
steroidowych. Homeostaza lipidow jest nadrze¢dna dla pracy gonady ale takze lipidy sa zaangazowane
w procesy patologiczne np. nowotoworzenie jako jednostki strukturalne i energetyczne proliferujacych
komorek. Tk. thuszczowa stanowi istotne zrodto cholesterolu do procesu steroidogenezy. W guzie jadra
wykazano komorki podobne do adipocytow. Leptyna wytwarzana jest przez tk. ttuszczowsa | wptywa na
homeostaze metaboliczng, regulujac mase ciata, co bezposrednio zwigzane jest z wlasciwa funkcja ukt.
rozrodczego. Nieprawidtowy rozwdj jader moze by¢ wynikiem zaburzenia balansu hormonalnego co
skutkuje m.in. uszkodzeniem komorek Leydiga i Sertoliego (odzywiajacych komoérki plemnikotworcze)
i powstaniem wnetrostwa czy nowotworow. Istnieje niewiele danych na temat fizjologii gonady psa, a
liczba zachorowan na nowotwory jader u tych zwierzat ro$nie. Wnetrostwo moze predysponowac do
raka k. Sertoliego. W gonadzie psa, nadekspresja surwiwiny i czynnika wzrostu S$rodblonka
naczyniowego jest zwigzana ze ztosliwoscig nowotworu. Wykazalismy, ze receptory estrogenowe i
biatko p16 moga by¢ dodatkowymi markerami nowotworzenia k. Leydiga psa. Wiadomo, ze biatko
insulinopodobne 3 wraz z androgenami posrednicza w zstgpieniu jader do moszny. Dlatego
zaprojektowano eksperymenty prowadzace do wykazania roli in interakcji telocytéw pod kontrolg
sygnalizacji androgen-ZIP9 i oddziatywania biatek i lipidow w gonadzie psa w_warunkach
fizjologicznych i wnetrostwo/guz. Kompleksowe badania zostang przeprowadzone w systemach in vitro
i ex vivo z wykorzystaniem: (i) psich telocytow (po raz pierwszy), k. Leydiga, Sertoliego i komorek
plemnikotwoérczych i/lub odpowiednich linii komérkowych cztowieka/myszy, (ii) tkanek jader (Klinika
UCMW UJ-UR w Krakowie; psy mieszance w roznych grupach wiekowych rutynowo kastrowane). W
komorkach/tkankach: -telocyty beda badane przy pomocy mikroskopow swietlanego, konfokalnego i
transmisyjnego oraz ekspresji markerow m.in. CD34, -ZIP9 zostanie zablokowany przez siRNA a AR
farmakologicznie poprzez hydroxyflutamid (anty-androgen), -izolowane begda mikropecherzyki
sekrecyjne z kokultur komoérkowych. Dane zostang poréwnane do zdrowych tkanek jadra i tkanek
patologicznych psa, zwierzat laboratoryjnych, cztowieka. Pozwoli to sprawdzié, czy i jak telocyty
zaangazowane sg w utrzymanie homeostazy gonady, czy sygnalizacja androgenowa poprzez ZIP9 jest
istotna w kontroli telocytow i innych komorek gonady oraz, ktore geny biora udziat w przede wszystkim
hiperplazji tkanki interstycjalnej w gonadzie kryptorchicznej i jej nowotworzenia (w k. Leydiga) u psa.
Uzyte bedg techniki molekularne: NGS, gRT-PCR, MALDI-TOF, chromatografia i
immunohistochemiczne. Wyniki beda istotne dla biologii rozrodu, medycyny weterynaryjnej i hodowli
zwierzat ale rowniez andrologii. Dzigki wielostronnemu podejéciu specjalistéw z migedzynarodowego
zespotu osiggnigte zostang innowacyjne rozwigzania i odkryte nowe zjawiska biologiczne.




