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Tauopatie to grupa chorob otepiennych charakteryzujacych si¢ gromadzeniem si¢ biatek
tau w mézgu, co prowadzi do $mierci komorek nerwowych. Wéréd tych chorob szczegdlnie
dotkliwie na funkcje wykonawcze, planowanie 1 zachowanie wplywaja otepienia
przedczolowo-skroniowe, roznigce si¢ od typowych probleméw pamigciowych
obserwowanych w chorobie Alzheimera. Choroba anti-IgLONS, odkryta w 2014 roku, rowniez
jest zaliczana do tauopatii. W tej chorobie uktad odpornosciowy produkuje przeciwciata
przeciwko IgLONS5 (biatko odpowiedzialne za polaczenia neuronalne), co prowadzi
do autoimmunologicznego ataku na mézg. Doktadny mechanizm, w jaki ten proces prowadzi
do gromadzenia si¢ biatek tau i utraty komoérek nerwowych, nie jest jeszcze w pelni poznany,
ale wiadomo, Ze przeciwciata i uktad odpornosciowy odgrywaja istotng rolg.

Celem tego projektu jest zbadanie nieprawidtowosci w sktadnikach uktadu
odpornosciowego, ktore przyczyniajg si¢ do rozwoju choroby anti-IgLONS. Aby osiggna¢ ten
cel, wykorzystamy wiedzg 1 doswiadczenie siedmiu migdzynarodowych zespoldw. Zespoty te
wykorzystaja roznorodne techniki, w tym sekwencjonowanie pojedynczych komorek
1 cytometri¢ masowa, do analizy prébek pochodzacych od pacjentow. Ta wspodtpraca pozwoli
nam odpowiedzie¢ na istotne pytania naukowe. Badanie obejmie analiz¢ zaangazowania uktadu
odpornosciowego na wszystkich etapach choroby, poczawszy od wczesnego stadium, przez
postep choroby, az po badanie mézgéw zmarlych pacjentéw. Bedziemy analizowac sktad
komorek obecnych w plynie mézgowo-rdzeniowym i krwi u 0séb dotknigtych ta choroba.

W otepieniach neurodegeneracyjnych, takich jak tauopatie, obserwuje si¢ patologiczne
zmiany w biatkach tau. Jednak nadal nie jest jasne, jak te zmiany prowadza do ot¢pienia. Bardzo
prawdopodobne jest, ze uktad odpornosciowy odgrywa rolg¢ w okreslaniu, kiedy i jak szybko
pacjenci rozwijaja otepienie. Dlatego nasz projekt ma na celu wyjasnienie patologicznych
zmian w biatkach tau 1 ich wptywu na tworzenie si¢ skupisk tau w mozgu, co pozwoli na lepsze
zrozumienie postepu choroby.

Zrozumienie roli uktadu odporno$ciowego w tauopatiach jest kluczowe dla poznania
mechanizmow prowadzacych do $mierci komodrek nerwowych i gromadzenia si¢ bialek tau.
Ponadto, ta wiedza moze otworzy¢ droge do opracowania nowatorskich podejsé¢
terapeutycznych, ktore beda miaty na celu uktad odpornosciowy. Dodatkowo, moze dostarczy¢
biomarkerow, ktore lepiej przewidza tempo postepu choroby i spadek funkcji poznawczych
u dotknigtych osob.



