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Zegar okotodobowy reguluje dobowa rytmike proceséw zyciowych wszystkich organizmow, synchronizujgc
je do zmieniajacych si¢ warunkow $rodowiska w ciggu doby (intensywno$ci $wiatla, temperatury,
dostepnosci pokarmu). Rytmika ta utrzymuje si¢ takze w warunkach statej ciemnosci, a jej okres wynosi
w przyblizeniu 24 godziny. Rytmy okotodobowe sg generowane przez system oscylatorow — centralny
znajdujacy sie w mozgu oraz peryferyczne zlokalizowane w r6znych miejscach organizmu, np. w siatkowce
czy komorkach glejowych. Komorki oscylatoréw charakteryzuja si¢ ekspresjg kilkunastu genow zegara,
ktorych poziom ekspresji zmienia si¢ cyklicznie w ciagu doby.

Podstawowym modelem w badaniach chronobiologicznych jest Drosophila melanogaster, u ktorej
mechanizm zegara jest do$¢ dobrze poznany, a ponadto jest podobny do mechanizmu opisanego u myszy,
dzigki czemu wyniki uzyskane w badaniach D. melanogaster pozwola lepiej zrozumie¢ mechanizmy
regulacji okotodobowych proceséw fizjologicznych u ssakow, w tym rowniez u ludzi.

Zegar biologiczny reguluje wiele procesow w mozgu. Okotodobowa plastyczno$¢ neuronalna
u D. melanogaster przejawia si¢ m.in. zmienng liczbg synaps w zakonczeniach fotoreceptoréw siatkowki
w ciggu doby, czy zmiang ksztattu i wielkosci drzewek dendrytycznych interneuronéow L2, przekazujacych
informacje¢ §wietlng z fotoreceptorow do glebszych warstw uktadu wzrokowego.

Autofagia (makroautofagia) jest procesem auto-degradacji, ktory odgrywa wazng role w usuwaniu agregatow
biatek, uszkodzonych organelli, ale takze w zmianach ksztattu i wielkosci komodrek. Proces ten polega na
otoczeniu biatka przez autofagosom i nastgpnie fuzji z lizosomem, w ktorym nastgpuje degradacja przez
proteazy. Produkty degradacji sa transportowane z powrotem do cytoplazmy i ponownie wykorzystywane.
Proces autofagii jest regulowany przez biatka Atg (Autophagy-related genes) oraz czynniki takie tak TOR
(Target of rapamycin), ktory jest inhibitorem autofagii.

Gtownym celem projektu jest zbadanie wzajemnych zaleznosci pomig¢dzy autofagia a zegarem biologicznym
w neuronach zegara LN, oraz oscylatorach peryferycznych: komoérkach glejowych i fotoreceptorach
siatkowki. Proponowane badania pozwola lepiej zrozumie¢ procesy zachodzace w modzgu, takie jak
mechanizm wzajemnej komunikacji pomi¢dzy poszczegolnymi typami komorek.



