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Dystrofie siatkéwki to heterogeniczna grupa dziedzicznych chorob, ktore prowadza do postgpujacej, ciezkiej
i nieodwracalnej utraty wzroku poprzez zmian¢ anatomii i / lub funkcji siatkowki. Obecnie nie ma leczenia
przyczynowego, ale prowadzone sg badania w celu znalezienia nowych terapii z wykorzystaniem terapii
genowych i komérkowych.

Siatkowka to cze$¢ oka odpowiedzialna za detekcje Swiatla i przeksztatcanie go w informacje wzrokowe, ktére
sa nastepnie przekazywane do wyzszych osrodkoéw w mozgu. Rozrézniamy dwa rodzaje fotoreceptordw,
preciki i czopki, ktore sa poczatkowa czgscia drogi wzrokowej. Komorki te rozwingty bardzo skomplikowane
i zaawansowane struktury, a rzeska (cilium) jest jedng z nich. Poniewaz patogeneza dystrofii siatkowki jest
glownie zwiazana z rzeskami (ciliami) fotoreceptorow, sa one czgsto nazywane ciliopatiami siatkowki.
Choroby te moga powodowaé uszkodzenie fotoreceptorow, glownie czopkow (odpowiedzialnych za
precyzyjne widzenie i barwy), precikow (odpowiedzialnych za widzenie w nocy i widzenie obwodowe) lub
obu jednocze$nie. Najczgstsza ciliopatia siatkowki, zwyrodnienie barwnikowe siatkowki (Retinitis
Pigmentosa), wystepujaca z czestoscia 1: 3500, jest wiodacg przyczyng dziedzicznej $lepoty na catym $wiecie,
dotykajaca do 2,5 miliona ludzi, bardzo czg¢sto od dziecinstwa, prowadzac do niecodwracalnej
niepelnosprawnosci. Wigkszos¢ ciliopatii siatkowki to choroby ujawniajace sie¢ wytacznie w oku, ale czasami
moga by¢ zwiazane z objawami zewnatrzgatkowymi (takimi jak zespot Ushera, zespot Bardeta-Biedla), w
ktorym to przypadku okresla si¢ je jako wielozespolowe ciliopatie siatkowki. Ciliopatie siatkowki czgsto nie
sa rozpoznawane, az do ich zaawansowanych stadiow, kiedy objawy staja si¢ widoczne. Informacja
genetyczna zawarta w DNA kazdej osoby okresla, czy dana osoba rozwinie ciliopatie siatkowki, a tym samym
nie mozna zapobiec rozwojowi tych dziedzicznych choréb. Jednak wspolczesna nauka probuje edytowaé
informacje genetyczne w naszym DNA, aby naprawi¢ lub usungé¢ uszkodzone geny. W ciliopatiach siatkowki
objawy choroby mogg by¢ niestety wywotane przez wiecej niz jeden gen, co utrudnia stworzenie skutecznej
terapii genowej. Te rdzne geny zaangazowane w patogeneze ciliopatii siatkowki koduja biatka, ktore
oddzialuja ze sobg w ramach sieci biatek. Identyfikacja interakcji migdzy tymi biatkami moze pomdc w
zrozumieniu ztozonych mechanizmoéw zwigzanych z ciliopatiami siatkOwki i pozwoli zaproponowac¢ nowe
leczenie przyczynowe.

Celem projektu jest eksperymentalna indukcja ciliopatii siatkowki w hodowli komoérkowej i modelu
zwierzecym poprzez wprowadzenie zmutowanych biatek oraz $ledzenie interakcji tych biatek z innymi
sieciami biatlkowymi. Po rozpoznaniu, ktére interakcje sg zmienione, mamy nadziej¢ zaproponowaé
ukierunkowane leczenie, ktore naprawi sie¢ biatek i zniweluje objawy choroby. Nasza hipoteze stanowi teoria,
ze chociaz w patogenezie ciliopatii siatkowki znaczenie majg rdézne geny, moga one mie¢ wspolne interakcje
z bialkami, ktore stalyby sie¢ jednym z celow leczenia tych réznorodnych chordb. W projekcie zostang
zastosowane najbardziej zaawansowane metody z zakresu proteomiki i eksperymentalnej okulistyki oraz
wiodacy naukowcy z obu dyscyplin.



