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Opis:

Wedtug danych Swiatowej Organizacji Zdrowia w 2016 roku ponad 1,9 miliarda ludzi miato
nadwage, w tym 650 miliondw byto otytych. Otytos¢ powstaje w wyniku zwiekszonego spozycia kalorii
w potgczeniu z niedostatecznym wykorzystaniem energii przez organizm i predysponuje do rozwoju
wielu chordb, w tym cukrzycy typu 2 (T2D). Strategie majace na celu zwiekszenie wykorzystania energii
przez organizm mogg ztagodzié otytosé i zwigzane z nig choroby. W tym kontekscie, w ostatnim czasie
wiele uwagi poswiecono réznym typom tkanki ttuszczowej, poniewaz metabolicznie nieaktywne biate
adipocyty mogg by¢ genetycznie lub farmakologicznie przeksztatcane w aktywne bezowe adipocyty,
ktdre rozpraszajg energie w postaci ciepta i mogg chroni¢ przed otytoscig. Spozyta energia jest réwniez
w duzych ilo$ciach rozpraszana przez miesnie.

Miesnie szkieletowe sg bogate w mitochondria i posiadajg duzg zdolno$¢é do zuzywania energii. Wysoka
zdolnos$¢ do produkcji i wykorzystania energii jest niezbedna do wytworzenia sity miesniowej
i zapewnienia ich sprawnosci przez dtuzszy czas. Jednak otyto$é, zwtaszcza u starszych pacjentow,
czesto wigze sie z utratg funkcji mitochondridow, a w konsekwencji z dynapenia (utratg sity miesniowej)
oraz sarkopenig (utratg muskulatury). Choroby te znacznie pogarszajg jakos¢ zycia i czesto zagrazajg
zyciu.

Niedawno odkrylismy, ze kinaza ERK3 (Extracellular Regulated Kinase 3) jest gtéwng kinaza regulujaca
funkcjonowanie adipocytow. Wykazalismy, ze ERK3 jest stabilizowana w odpowiedzi na sygnalizacje B-
adrenergiczng poprzez tworzenie kompleksu ze swoim kofaktorem — MK5 (MAP kinase-activated
protein kinase 5) w sposdb zalezny od kinazy biatkowej A (PKA). Prowadzi to do indukgji lipolizy, ale
rowniez hamuje rozproszenie energii, co sprzyja otytosci i cukrzycy. W zwigzku z tym, delecja lub
inhibicja ERK3/MKS5 jest atrakcyjng strategig leczenia otytosci. Jednak mechanizmy lezgce u podstaw
zwiekszonego rozpraszania energii przy braku sygnalizacji ERK3/MK5 pozostajg niejasne.
WykazaliSmy réwniez, ze szlak ERK3/MK5 w tkance ttuszczowej hamuje funkcje mitochondriéw. Nasze
wstepne dane wskazujg, ze u otytych myszy specyficzna delecja ERK3 w miesniach szkieletowych
skutkuje zwiekszong liczbg mitochondriéw i zwiekszonym rozpraszaniem energii, cze$ciowo tagodzac
otytosc¢. Dotychczas nie zbadano jednak wptywu szlaku ERK3/MK5 na rozwdj dynapenii i sarkopenii, jak
rowniez mechanizmow dziatania tych kinaz.

Cel projektu:

Projekt ten ma na celu okreslenie mechanizmu dziatania szlaku ERK3/MK5 w biatej i bezowej
tkance ttuszczowej oraz w mie$niach szkieletowych przy uzyciu metod biologii komérki, biochemii i
genetyki w potaczeniu z metodami omicznymi. Celem dtugoterminowym jest okreslenie skutecznej
strategii zwiekszania rozpraszania energii poprzez manipulowanie szlakiem ERK/MK5 w adipocytach
oraz zwalczanie rozwoju dynapenii i sarkopenii, dwdch najczestszych dysfunkcji miesniowych, poprzez
manipulowanie tg sciezkg w miesniach szkieletowych.

Wymagania:
- tytut magistra (przyznany lub oczekiwany w krétce) z zakresu biologii, biotechnologii, biomedycyny,

weterynarii lub dziedzin pokrewnych;
- dobra znajomosc jezyka angielskiego w mowie i pismie;



- silna motywacja do pracy naukowej;
- preferowane doswiadczenie w pracy laboratoryjnej, zwtaszcza praca ze zwierzetami
(udokumentowane staze i praktyki beda atutem).



