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Europejscy naukowcy zbadali role pewnych loci
genetycznych w zaburzeniach rytmu serca. Ich ustalenia przyczyniaja sie do lepszego
poznania patofizjologii choroby i otwieraja nowe mozliwosci w zakresie interwencji
terapeutycznych.

Migotanie przedsionkow (AF) jest najczestszym rodzajem zaburzenia rytmu serca, dotykajacym
ponad szes¢ miliondw Europejczykow. U cierpigcych na nie osoéb wystepuje zwiekszone ryzyko udaru,
demencji, niewydolnosci serca i zgonu. Patofizjologia AF jest ztozona i nie do konca ja rozumiemy,
a nowe dane kliniczne potwierdzaja genetyczna etiologie migotania przedsionkow.

Przeprowadzone niedawno badania asocjacyjne catlego genomu (GWAS) umozliwity odkrycie réznych
polimorfizméw genetycznych powiazanych z AF. Badania te nie dostarczaja jednak dowoddw na
bezposrednia patogenna role tych loci genetycznych w rozwoju choroby. Tym samym konieczne jest
wykazanie bezposredniego czynnosciowego wptywu alleli na transkrypcje lub dziatanie biatek.

W ramach projektu ADAM-15 AND AF (Evaluation of ADAM-15 in atrial fibrillation), finansowanego
ze srodkow UE, naukowcy postanowili uzyskac przekonujace dowody na role ADAM-15 w migotaniu
przedsionkéw. ADAM (A Disintegrin And Metalloproteinase) to duza rodzina zwigzanych z btona
glikoprotein powiazanych z waznymi procesami komérkowymi, ale rowniez z chorobami, w tym
nowotworami i miazdzyca. Najnowsze dane wskazuja na zwiekszona regulacje biatek ADAM u
pacjentéw z AF, czemu towarzyszy rozregulowana przebudowa miesnia sercowego.

Aby poznac¢ role ADAM-15 w AF, uczeni uzyskali myszy knockout i zbadali ich fenotyp serca. Co
ciekawe, nie zaobserwowano zadnych zmian w ciele, sercu czy parametrach EKG, ale myszy
knockout ADAM15 okazaly sie by¢ duzo bardziej podatne na arytmie w poréwnaniu z myszami
dzikimi. Epizody arytmii byly tez znaczaco wydtuzone.

Omawiane badanie dostarcza przekonujacych dowoddw na to, ze powszechne zmiany genetyczne
moga mie¢ czynnosciowy wplyw na rytm pracy serca, a tym samym zwiekszaé¢ podatnos¢ na AF.
Badanie GWAS innych zagrozonych loci pozwoli doktadniej zrozumie¢ patofizjologie AF. Niezwykle
wazny dla tych badan bedzie model mysi knockout ADAM15, poniewaz jest to jedyny dostepny
stabilny system modelowy migotania przedsionkow.
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