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POPULARNONAUKOWE STRESZCZENIE PROJEKTU

Biomineraty sg kompozytowymi strukturami tworzonymi przez zywe organizmy z materii nieorganicznej
1 organicznej. Dzieki temu maja one wilasciwosci niedostepne materiatom wytacznie nieorganicznym ani
wylacznie organicznym, migdzy innymi wysoka odporno$¢ na S$ciskanie, rozcigganie i przebicie, a
jednoczesnie elastycznos$¢ i odpornosé na ztamanie. Przyktadami sg otolity i otokonia, weglanowe biomineraty
ucha wewnetrznego odpowiednio ryb i kregowcow ladowych. U ryb, otolity sa biomineratami podobnymi do
matych kamieni o skomplikowanych ksztattach, rosnagcymi przez cate zycie ryby. U ludzi za$ otokonia sa
mikroskopijnymi krysztatlami weglanu wapnia osadzonymi w galaretowatej blonie, ktore nie przyrastaja po
urodzeniu. Duza gesto$¢ tych biomineratow umozliwia odczuwanie przyspieszen liniowych w celu utrzymania
rownowagi. Oderwanie otokonidéw i ich przemieszczenie do kanalow potkolistych, ktére rowniez biorg udziat
W utrzymaniu rownowagi, jest przyczyng tagodnych napadowych zawrotow gtowy (BPPV). Ta przypadtos¢
szczegolnie czesto wystepuje u 0sob starszych, jako ze z wiekiem otokonia ulegajg powolnej degradacji, przez
co tatwiej moga si¢ oderwac. Macierz organiczna otolitow 1 otokoniow stanowigca okoto 4% ich masy jest
niezbg¢dna do prawidlowego tworzenia tych biomineralow, a mimo to struktura i funkcja jej sktadnikow jest
stabo poznana. Stabo poznany jest rowniez doktadny mechanizm biomineralizacji. Sklonilo to nas do
przeprowadzenia kompleksowych badan biomineralizacji otolitow i otokoniéw oraz roli biatek w tym
procesie. W proponowanym projekcie skupimy si¢ w nim na otolinie-1, biatku podobnym do kolagenu
wchodzacym w sktad macierzy organicznej otolitow i otokoniow, ktore ma wptyw na wyglad krysztatow
weglanu wapnia formowanych in vitro. Czgs¢ tego biatka znana jako fragment Clq jest szczegolnie
interesujaca, poniewaz moze odpowiada¢ za usieciowanie otoliny-1, dzieki czemu moze ona tworzyc
szczegoblne rusztowanie dla biomineralow. Wraz z fragmentem kolagenowym moze on oddziatywac¢ z innymi
sktadnikami organicznymi macierzy. Nasze ostatnie badania pokazaty, ze fragment C1q otoliny-1 cztowieka i
danio pregowanego jest silnie stabilizowany przez jony wapnia. W szczegdlno$ci, umozliwiaja one tworzenie
stabilnych kompleksow fragmentu Clq. Wskazuje to na kluczowa role tego fragmentu w biomineralizacji,
poniewaz jony wapnia sg bezposrednio zaangazowane w tworzenie otolitow i otokoniéw. Ludzki fragment
Clqulega stabilizacji w nizszych stezeniach jonéw wapnia niz rybi, co jest szczeg6lnie interesujace, poniewaz
stezenie tych jondw w uchu wewngtrznym cztowieka jest duzo nizsze niz w rybim. Celem badan jest poznanie
mechanizmu molekularnego funkcji pelnionej przez fragmenty C1q otoliny-1 cztowieka i danio pregowanego.
Zaplanowane badania s3 oparte o uzupehiajace si¢ techniki eksperymentalne pozwalajace na uzyskanie
szczegotowej informacji o strukturze biatka w roztworze wodnym. Na poczatku bedziemy szukaé rdznic
genetycznych wystepujacych w genach otoliny-1 w populacjach ludzi i ryb. Nastepnie dzigki modelowaniu
molekularnemu sprawdzimy, jak te ro6znice wptyng na badane biatka. Po wybraniu wariantow mogacych mie¢
najsilniejszy wplyw na strukturg¢ fragmentow Clq, przygotujemy komorki bakterii Escherichia coli
transformowane plazmidowym DNA, ktére pozwolg nam uzyska¢ materiat do badan. Na koniec zbadamy
wplyw mutacji na wlasciwosci strukturalne i funkcje fragmentu C1q otoliny-1 danio pregowanego i cztowieka.
Aby to osiagnaé, zastosujemy zaawansowane techniki instrumentalne takie jak spektropolarymetrie,
ultrawirowanie analityczne, r6znicowa fluorymetri¢ skaningowa, spektrofluorymetri¢ i inne. Uzyskane dane
pozwolg nam zaproponowac¢ mechanizm przyjmowania odpowiedniej struktury i wigzania jonow wapnia przez
fragment C1qg otoliny-1 i wyjasni¢ roznice, ktore zaobserwowaliSmy miedzy biatkami ludzkim i rybim.
Bedziemy mogli tez przewidzie¢ wptyw roznic genetycznych w genie otoliny-1, ktore dopiero beda odkryte
dzigki prowadzonym wcigz na catym §wiecie badaniom genetycznym. Bedziemy mogli tez poznac przyczyny
wystepowania choréb narzadu rownowagi, zwlaszcza tagodnych napadowych zawrotow glowy (BPPV).



