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Polaryzacja watroby a jej regeneracja
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Mimo duzych zdolnosci watroby do regeneracji moze
dojs¢ do jej niewydolnosci, co stanowi istotny problem zdrowotny na calym swiecie. Istnieje

pilna potrzeba wyjasnienia mechanizmow regeneracji i funkcjonowania watroby.

Wiele proceséw biologicznych, w tym rozwdj i funkcje tkanek, jest asymetrycznych dzieki polarnosci
komorek. Uzyskanie polarnosci komoérki obejmuje ustanowienie odrebnych domen blon
komoérkowych — apikalnej oraz bazo lateralnej — oddzielonych przez polaczenia $ciste i strefy
przylegania.

Charakterystyczna mikroarchitektura watroby wymaga wtasciwej polaryzacji hepatocytow
i cholangiocytow, ktore wyscielaja drogi zotciowe. Hepatocyty i cholangiocyty rozwijaja sie ze
wspdlnej komdrki prekursorowej, zwanej hepatoblastem, co wskazuje, ze molekularna maszyneria
generujaca dwa rdézne typy polarnosci jest w zasadzie taka sama. Sugeruje to, ze spolaryzowana
morfologia wynika ze zmian w aktywacji specyficznych, kluczowych szlakow przez wewnetrzne lub
zewnetrzne wskazowki.

Polaryzacja watroby jest istotnym sktadnikiem wydzielnictwa zétciowego i ogélnego funkcjonowania
watroby. Naukowcy z finansowanego przez UE projektu LIVER (Role of actin-based contraction and
scaffolding in hepatocyte polarization, generation of liver-specific microarchitecture and liver tissue
functioning) postanowili zbada¢ molekularne podstawy polaryzacji hepatocytéw. Skupili sie na roli
maszynerii aktynowej w ksztattowaniu regionow apikalnych, bazujac na tym, ze filamenty aktynowe
wystepuja w duzej ilosci w czesci korowej cytoplazmy pod apikalna btona plazmatyczna
w spolaryzowanych komorkach.

Wyniki pokazaly, ze naprezenie mechaniczne i kurczliwo$¢ miozyny nie warunkuja polarnosci
hepatocytow. Aby zidentyfikowac¢ kluczowe szlaki molekularne uczestniczace w ksztaltowaniu
apikalnej domeny hepatocytow, naukowcy przeprowadzili glebokie sekwencjonowanie RNA.
Podkreslono mozliwos¢ przysztego wykorzystania kilku szlakow.

Celem wizualizacji mechanizmu powstawania polarnosci naukowcy przeprowadzili badania
z udzialem mikroskopii SIM. Zaobserwowali, ze filamenty aktynowe powodujace polarnos¢
hapatocytéw sa dlugie, polaczone i maja rézna orientacje.

Reasumujac, odkrycia badaczy wykazuja, ze regulacja szlakéw odcinania i czapeczkowania aktyny
moze odpowiadac za formowanie pewnych standw polarnosci. Aby sprawdzi¢ te hipoteze, potrzeba
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dalszych badan na modelach watroby in vivo.
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