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Pierwotne komorki ptciowe - nowe podejscie do badan epigenetycznych u kurczat

Epigenetyka zajmuje si¢ badaniem zmian w funkcji genow, ktore sa dziedziczne mitotycznie i
/ lub meiotycznie i ktore nie pociggaja za sobg zmiany w sekwencji DNA. U kregowcow kluczowe
epigenetyczne zdarzenia wystepuja podczas rozwoju komorek rozrodczych 1 wezesnej embriogenezy.
Prekursorami komorek rozrodczych sg pierwotne komorki ptciowe (PGCs), ktore jako jedyne sa
zdolne do przekazywania z pokolenia na pokolenie informacji zapisanej w materiale genetycznym. W
proponowanych badaniach uzyty zostanie zarodek kurzy jako zrodto PGCs, poniewaz jest tatwo
dostepny, mozliwy do hodowli w warunkach laboratoryjnych, a przede wszystkim umozliwia izolacje
komorek we wezesnych stadiach rozwojowych. Waznym argumentem za zastosowaniem tego modelu
jest fakt, ze niektore PGCs moga zachowac potencjat do tworzenia linii ptciowych, nawet po dtugim
czasie hodowli in vitro. Niektore egzogenne PGCs, wprowadzone do krwiobiegu innego zarodka
biorcy sa niekiedy zdolne do réznicowania si¢ w gamety w warunkach in situ, co sprawia, ze PGCs sa
nowym, dobrym modelem w badaniach nad biologia rozwoju oraz epigenetycznych. Mechanizmy
tych procesow, a przede wszystkim czynniki ktore sprawiaja, ze tylko niektore PGCs posiadajg w/w
wiasciwosci nie sg znane. Celem naukowym projektu jest poznanie zmian molekularnych jakim
podlegaja PGCs izolowane z kurzego zarodka dawcy, hodowane in vitro oraz iniekowane do zarodka
biorcy i poddane interakcji PGCs dawcy/PGCs biorcy w srodowisku zarodka biorcy. Kolejnym celem
jest stwierdzenie czy te zmiany majg charakter epigenetyczny i w jaki sposob wptywaja na
wlasciwosci potomstwa chimer plciowych. Szczegdtowo zaplanowana cztery doswiadczenia, ktorych
celem jest porownanie ekspresji wybranych genéw PGCs dawcow pozyskiwanych w roznych stadiach
rozwojowych od zarodkéw obu plci; ocena wptywu dtugosci hodowli (krétko terminowa lub dhugo
terminowa) i warunkéw hodowli (rézne media hodowlane) oraz okreslenie wptywu $rodowiska
zarodka biorcy /hetero- homogeniczny transfer komorek/ na ekspresjg okreslonych genow w PGCs
dawcow. Analizie podlega¢ beda nastgpujace geny odpowiedzialne za: stres oksydacyjny (GPX1,
GPX4, GPX7); apoptoze (CASP2, CASP3, CASP8, CASP9, XIAP); zwigzane z pluripotencja (CPOUV,
NANOG, SOX2); powigzane z ptcig (Dazl, CDH, CVH); zwigzane z migracja (CXCR4). Wreszcie,
okreslony zostanie wplyw §rodowiska zarodka biorcy (rozna pteé, allogeniczny transfer) na ekspresje
ranskryptomu z wykorzystaniem wysoko przepustowej analizy RNA (calogenomowa analiza RNA).
Przejscie PGCs dawcow przez zarodek biorcy hipotetycznie moze wplywac na wzoér metylacji DNA
potomkow chimery. W celu weryfikacji tej hipotezy, zostanie wybrany panel dziesigciu genow do
analizy epigenetycznej oraz wzoru metylacyji (metoda MSRE-gPCR; LightCycler 11 480)
pomiedzy wyjsciowymi PGCs dawcy i PGCs potomstwa chimer ptciowych. Badania realizowane na
wczesnych, migrujacych PGCs, umozliwig zrozumienie przeprogramowania epigenetycznego,
pluripotencji i migdzypokoleniowego dziedziczenia epigenetycznego. Z pragmatycznego punktu
widzenia, wyniki niniejszego projektu moga stanowi¢ podstawe nowej strategii w celu utrzymania
zagrozonych gatunkow ptakow, z uzyciem dostepnych ptakéw hodowlanych i chimer ptciowych,
wytwarzajacych ptodne potomstwo. Ponadto, w przyszto$ci udoskonalone strategie epigenetyczne
umozliwig skuteczng profilaktyke chordb i utorujg mozliwosci ukierunkowanej selekcji wspomaganej

markerami (MAS) lub selekcji genomowej w hodowli zwierzat.



