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Choroby pluc stanowig jeden z gléwnych problemow zdrowotnych na $wiecie, a przewlekta
obturacyjna choroba ptuc (POChP) prowadzi do wysokiego odsetka $miertelnosci. Jest ona
powodowana dlugotrwatg eskpozycja na zanieczyszczenie powierza oraz substancje toksyczne
pochodzace z dymu papierosowego. Zgodnie z danymi WHO, 65 milionéw 0sob na §wiecie cierpi
na te chorobg, a corocznie okoto 3 milionow 0s6b umiera z jej powodu. Obecnhie przewlekta
obturacyjna choroba pluc zaraz po chorobach uktadu krazenia, chorobach nowotworowych oraz
udarach stanowi czwartg przyczyne zgonow na $wiecie, ale przewiduje sie, ze juz w 2030 roku
przesunie si¢ na trzecie miejsce w ilosci powodowanych przypadkow $miertelnych. Prawie 90%
przypadkow $§miertelnych jest odnotowywanych w krajach stabo lub $rednio rozwinigtych, gdzie
efektywne strategie zapobiegania oraz kontroli tej choroby nie sg efektywnie wdrazane lub nie sa
w ogole dostepne. POChP charakteryzuje si¢ postepujacym i niecatkowicie odwracalnym
ograniczeniem przepltywu powietrza przez drogi oddechowe. Jest to zwigzane z uszkodzeniem
Scianek pecherzykow ptucnych w zwigzku ze zmniejszaniem si¢ ich elastycznosci w trakcie
kompresji zachodzgcej podczas procesu oddychania. Objawem przewleklej obturacyjnej choroby
pluc jest najczesciej przewlekly kaszel oraz duszno$ci, co jest zwigzane na poziomie
czasteczkowym ze zmianami w sktadzie 1 wlasciwosciach surfaktantu plucnego wyscielajacego
$ciany pecherzykoéw ptucnych i drog oddechowych. Surfaktant ten tworzy cienki film sktadajacy
si¢ z fosfolipidow, ktorych glownym zadaniem jest zmniejszanie napigcia powierzchniowego
pecherzykow plucnych, zabezpieczajac je przed zapadnigciem w trakcie procesu oddychania.

Pomimo licznych prac dotyczacych medycznych aspektow zmian w skladzie surfaktantow
plucnych w wyniku przewleklej obturacyjnej choroby pluc, brak jest szczegdtowego
fizykochemicznego opisu tego zjawiska. Nie jest takze jasne, w jaki sposob zmiany w strukturze i
sktadzie surfaktantu wpltywaja na efektywnos$¢ terapii POChP za pomoca standardowo
stosowanych lekow takich jak np. leki przeciwcholinergiczne lub innych potencjalnie skutecznych
lekow takich jak np. statyny. Z tego wzgledu gtéwnym celem niniejszego projektu jest
charakterystyka 1 porownanie wlasciwosci fizykochemicznych modelowych surfaktantow
ptucnych o sktadzie typowym dla zdrowych ptuc oraz pluc zmienionych w wyniku przewleklej
obturacyjnej choroby ptuc. Ponadto, okreslony zostanie wplyw tych zmian na efektywnos$¢
procesu oddychania oraz leczenia standardowymi lekami (np. przeciwcholinergicznymi) oraz
lekami o potencjalnej skutecznosci (np. statynami). Zbadamy takze mozliwos$¢ zastosowania
nos$nikow lekoéw do aplikacji wziewnej w celu zwickszenia efektywnosci terapii. Modelowe
uktady surfaktantéw plucnych beda badane za pomocag szeregu wysoce wyspecjalizowanych
metod badania wlasciwosci  powierzchniowych, w tym metod mikroskopowych,
spektroskopowych oraz wymagajacych pomiarow neutronowych i synchrotronowych. Dzigki
zastosowaniu unikalnej kombinacji roznorodnych technik, ktore nie byly do tej pory
wykorzystywane w badaniach nad surfaktantami ptucnymi, mozliwy bedzie po raz pierwszy
bardzo doktadny biofizyczny opis zmian w strukturze i organizacji warstw surfaktantu w wyniku
przewleklej obturacyjnej choroby ptuc oraz jego oddziatywan z lekami aplikowanymi w sposob
wziewny. Uzyskane w ten sposob informacje beda niezwykle pomocne dla zwigkszania
efektywnosci leczenia oraz wprowadzania nowych lekow majacych na celu zmniejszanie objawow
POChP.



