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Opis:

Stan zapalny jest niezbedny, aby organizm ludzki mégt zwalczy¢ zakazenie mikroorganizmami
chorobotwdrczymi. Jednak niekiedy komdrki uktadu odpornosciowego dziatajg nieadekwatnie
do zaistniatego zagrozenia powodujac zbyt intensywnga reakcje prozapalng, ktéra moze prowadzi¢ do
wystgpienia ciezkiej sepsy i szoku septycznego, koriczgcego sie w wielu przypadkach smiercig. Ponadto,
dtugotrwaty stan zapalny o niskim natezeniu przyczynia sie do rozwoju otytosci, choréb krazenia
i cukrzycy. Z tych powoddw ciggle podejmuje sie wysitki w celu znalezienia mechanizmdw regulujacych
odpowiedz prozapalng komoérek uktadu odpornosciowego na czasteczki pochodzenia
mikrobiologicznego.

W centrum naszych badan znajduje sie prozapalna aktywacja makrofagéow przez
lipopolisacharyd (LPS) wchodzacy w sktad btony zewnetrznej bakterii Gram ujemnych. Czgsteczka ta
jest aktywatorem receptora Toll-podobnego 4 (TLR4), znajdujacego sie na powierzchni komodrek
uktadu odpornosciowego. Odpowiada on za uruchamianie kaskad sygnatowych, ktérych punktem
kulminacyjnym jest produkcja cytokin. Nasze badania wykazaty, ze intensywnos¢ tej produkcji i profil
produkowanych cytokin w duzej mierze zalezy od udziatu ko-receptora TLR4, biatka CD14. CD14 jest
biatkiem zakotwiczonym przez lipidowy facznik, glikozylfosfatydyloinozitol, w nanodomenach
(tratwach) btony komdrkowej, bogatych w sfingolipidy i cholesterol, do ktérych w czasie aktywacji
trafia rowniez TLR4. Te przestanki przyczynity sie do naszego zainteresowanie mato znanymi
mechanizmami endocytozy, recyrkulacji i uwalniania biatka CD14 z powierzchni btony komérkowej
oraz rolg lipidéw w tych procesach.

Nasze badania zmierzajg do odkrycia nowych mechanizméw kontrolujgcych dynamike i poziom
CD14 na powierzchni makrofagéw, ktére w przysztosci moga sie staé sie punktem wyjscia do
opracowywania efektywnych regulatoréw reakcji prozapalnych makrofagéw.

Cel projektu:

Celem pracy jest badanie mechanizmédw molekularnych regulujgcych intensywnos¢
odpowiedzi prozapalnej makrofagéw na lipopolisacharyd. W szczegdlnosci bedziemy identyfikowac
biatka i lipidy zaangazowane w endocytoze, recyrkulacje oraz uwalnianie biatka CD14 z powierzchni
btony komdrkowej i znaczenie tych proceséw dla aktywacji receptora TLR4.

Wymagania:

- stopien magistra w obszarze nauk biologicznych, biotechnologii, medycynie lub pokrewnych,

- wysoka motywacja i zapat do pracy naukowej,

- doswiadczenie w pracy laboratoryjnej w dziedzinie biologii komadrki, immunologii lub
biochemii,

- bardzo dobra znajomos¢ jezyka angielskiego,

- umiejetnos¢ pracy w zespole i dobra organizacja pracy.
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