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Okreslenie roli naczyniowych kropli lipidowych
w zapaleniu naczyn krwionosnych wywotanym endotoksemiq

A co, jesli to malenkie krople ttuszczu w Twoich naczyniach krwionos$nych decyduja o tym, jak
organizm poradzi sobie z zagrazajaca zyciu infekcja? Cho¢ brzmi to zaskakujgco, te mikroskopijne
struktury - zwane kroplami lipidowymi (LDs, ang. lipid droplets) - moga odgrywac¢ znacznie bardziej
aktywna role w naszym zdrowiu, niz dotychczas sadzono. Przez lata uwazano je za bierne magazyny
ttuszczu, ale dzi$ nauka odkrywa ich zupeinie nowe oblicze - jako aktywnych regulatoréw proceséw
metabolicznych i immunologicznych. Celem naszego projektu jest zbadanie czy LDs obecne w aorcie -
gléwnym naczyniu tetniczym organizmu - mogg regulowac jej poprawne dziatanie w rozwoju choréb
naczyniowych, takich jak sepsa, w ktérych stan zapalny i zaburzenia funkcji naczyn moga prowadzi¢ do
niewydolnosci narzagd6w, a nawet $mierci.

Podczas ciezkich infekcji bakteryjnych uktad odpornosciowy uruchamia silng reakcje majaca na celu
zneutralizowanie patogenéw. Niestety, ta obrona moze obrdci¢ sie przeciwko organizmowi.
W przypadku endotoksemii - modelu sepsy wywotanego przez toksyny bakteryjne, takie jak
lipopolisacharydy - dochodzi do zapalenia i uszkodzenia uktadu naczyniowego. Aorta pod wpltywem
takiego stresu moze straci¢ zdolnos¢ do prawidlowego rozszerzania sie i kurczenia, co zaburza
utrzymanie homeostazy organizmu. Nasze badania maja na celu zrozumienie, jakie znaczenie majg
LDs w stanie zapalnym naczyn Kkrwionosnym wywolanym endotoksemia - czy dzialaja
protekcyjnie na naczynia, czy wrecz przeciwnie, przyczyniaja sie do ich dysfunkc;ji?

Chcemy odkryé, w jaki sposéb LDs powstajg i ulegaja degradacji w $cianie aorty podczas zapalenia
wywotanego endotoksemia, oraz jak ten proces jest regulowany. Kluczowym pytaniem jest,
czy nagromadzenie LDs zakléca funkcjonalno$é naczyn krwiono$nych, oraz czy stan zapalny wptywa na
dziatanie enzymow odpowiedzialnych za tworzenie i rozktad ttuszczéw. Szczegdlne znaczenie ma dla
nas zbadanie wspotpracy dwoch typéw komorek budujgcych aorte - komorek sréodbtonka i miesni
gladkich - oraz tego, jak ich koordynacja w metabolizmie lipidéw zostaje zaburzona w warunkach
endotoksemii. To miedzykomodrkowe oddzialywanie moze okaza¢ sie kluczem do zrozumienia rozwoju
niewydolnos$ci naczyn w przebiegu sepsy.

W celu odpowiedzi na te pytania zastosujemy podejscie multidyscyplinarne, taczac techniki takie jak
mikroskopia fluorescencyjna i Ramana, lipidomika oraz funkcjonalne testy naczyniowe
- w mysim modelu endotoksemii.



