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POPULARNONAUKOWE STRESZCZENIE PROJEKTU

Wedhug statystyk odsetek par w wieku reprodukcyjnym cierpigcych na nieptodnos¢ w skali
$wiata siega 15%. Szacuje sie, ze w okoto 50% przypadkéw nieprawidlowosci lezace u podstaw
nieptodno$ci zwigzane s3 z czynnikami wystepujacymi u me¢zczyzn. Statystyki sg alarmujgce
i sktaniajag naukowcow do pogtebionych badan nad procesami prowadzacymi do powstawania gamet
meskich — plemnikoéw. Obecny stan wiedzy na temat genetycznego podioza wystepowania
nieptodnosci jest niewystarczajacy, a metody diagnostyki nadal sa niedoskonate i niejednokrotnie nie
pozwalaja na postawienie precyzyjnej diagnozy. Kolejng przeszkoda w badaniach nad procesami
gametogenezy byt brak odpowiedniego modelu, ktory umozliwitby badanie spermatogenezy
cztowieka in vitro. Obecnie dzigki wykorzystaniu komorek macierzystych i ich potencjatu
do réznicowania, badania nad procesami prowadzacymi do powstawania komorek germinalnych
sa prowadzone w nielicznych osrodkach naukowych na $wiecie.

Zaproponowany projekt ma na celu badanie genu RBMXL3 kodujacego biatko wigzace RNA
prawdopodobnie petnigce istotng role w procesie spermatogenezy u cztowieka. Jak dotad funkcja tego
biatka nie zostala zbadana i opisana. Doniesienia literaturowe na temat biatek z rodziny RBM
wskazuja na ich zaangazowanie w regulacj¢ procesdw zwigzanych z kontrola ekspresji genow w
trakcie réznicowania komorek linii ptciowych. Ponadto, zmiany w sekwencji tych genow moga
stanowi¢ genetyczne podtoze nieptodnosci.

Glownym celem proponowanych badan jest poznanie sieci gendw regulowanych przez biatko
RBMXL3 z zastosowaniem najnowszej technologii eCLIP-seq w modelu in vitro nasieniaka
cztowieka. Ponadto, proponujemy badanie zmian na poziomie RNA jakie wywoluje biatko RBMXL3
w unikatowym w skali §wiata modelu pierwotnych komoérek germinalnych pozyskanych z ludzkich
komorek macierzystych. Wyniki przeprowadzonych eksperymentdw pozwolg zglebi¢ funkcje genu
RBMXL3 w konteks$cie spermatogenezy i przyblizy¢ nas do odpowiedzi na pytanie, czy mutacje w tym
genie moga by¢ odpowiedzialne za uposledzenie produkcji plemnikéw, a w konsekwencji
nieptodnos¢.



