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Rezumatul proiectului

Desi,  numeroase studii au aratat ca numarul crescut de microparticule circulante (MPs) este implicat in multe boli cardiovasculare, cu toate acestea rolul lor patofiziologic nu a fost pe deplin investigat. Mai mult, nu exista inca date care sa ilustreze implicarea MPs in insuficienta venoasa cronica (CVI), iar  raspunsul peretelui venos la tromboza a fost foarte putin studiat. In acest sens, principalul scop al proiectului este de a evidentia efectul MPs asupra functiei venelor periferice umane in CVI, cat si de a investiga  mecanismele celulare si moleculare implicate si modularea acestora cu medicamente. Astfel, obiectivele studiului sunt: (i) izolarea si identificarea specifica a MPs folosind tehnica citometriei de flux; (ii) studiul cailor de semnalizare implicate in eliberarea MPs prin detectarea  spectrofotofluorimetrica a nivelelor de Ca2+ intracelular; (iii) investigarea markerilor (receptori) de inflamatie si tromboza exprimati atat pe suprafata MPs cat si a celulelor endoteliale. Expresiile P-selectinei, vWF si TF vor fi cuantificate prin tehnica Western blotting; (iv) capacitatea de aderare si infiltrare in peretele vascular a MPs va fi urmarita prin microscopie de fluorescenta; (ivi) efectul MPs asupra functiei venoase folosind tehnicile miografului si patch-clamp, si investigarea mecanismelor celulare si moleculare implicate, utilizand senzorul NO pentru masurarea  NO eliberat la nivelul venelor si analiza Western blotting pentru cuantificarea expresiei eNOS; (ivii) modularea cu  medicamente a modificarilor functionale vasculare induse de MPs in CVI si studiul mecanismelor lor de actiune folosind tehnicile: miograf, Western blotting si RT-PCR. Intrucat MPs ar putea fi considerate un marker al disfunctiei vasculare, si de asemenea o tinta  biologica finala, rezultatele acestui proiect pot deschide o noua cale in abordarea farmacologica, pentru prevenirea si reducerea bolilor cardiovasculare, ce afecteaza societatea moderna.
   


