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Analiza predkosci ruchu cytoplazmy jako narzedzie do oceny jakosci cytoszkieletu aktyno-
miozynowego W oocycie ssaka

Nieptodnos¢ nie jest juz problemem rodem z dystopijnego science-fiction, a stata sie globalnym
kryzysem. Technologie wspomaganego rozrodu (ang. assisted reproductive technologies, ART) mogg pomoc
przeciwdziata¢ nastgpstwom zmian stylu zycia we wspotczesnym $wiecie, takich jak opdzniajacy sie wiek
rodzicielski i zwigzany z tym spadek ptodno$ci. Zaptodnienie in vitro (ang. in vitro fertilization, IVF) stato si¢
jedna z najwazniejszych procedur leczenia nieptodnosci. Pomimo ostatnich postgpéw zwigkszajacych
skuteczno$¢ IVF do nawet 55% u pacjentek w wieku ponizej 35 lat, efektywnos¢ IVF jest nadal uderzajaco
niska u kobiet w wieku powyzej 40 lat, osiagajac mniej niz 18%. Techniki wspomaganego rozrodu sg roéwniez
coraz cze$ciej stosowane w medycynie weterynaryjnej do wspomaganego rozrodu zwierzat gospodarskich i
zwierzat zagrozonych wyginigciem. Chociaz rocznie produkuje si¢ ponad milion krowich zarodkow,
uzyskiwanie zarodkow konskich lub owczych nadal ma ponad czterystukrotnie nizsza skutecznos$¢. Przemyst
ART wcigz wymaga rozwoju i optymalizacji procedur, dlatego tez naukowcy stale poszukuja nowych
sposobow na ulepszenie procedur selekcji komorek jajowych (oocytow) i zarodkow w celu zwigkszenia
sukcesu reprodukcyjnego. Sukces ART, zarowno w przypadku leczenia nieptodnosci u ludzi, jak i hodowli
zwierzat gospodarskich czy ratowania zagrozonych wyginieciem gatunkow, jest czesto zwigzany z jakoScia
oocytow wybranych do procedur, dlatego tez potrzebne sa skuteczne metody oceny jakosci gamet. Naszymi
badaniami chcemy przyczyni¢ si¢ do rozwoju ART i przetestowaé prosta, niecinwazyjng metodg oceny jakosci
oocytow, opartg na wlasciwosciach cytoszkieletu aktyno-miozynowego.

Cytoszkielet odgrywa kluczowg rolg w wielu procesach, takich jak segregacja chromosoméw, podziat
komoérkowy i transport organelli, z ktorych kazdy jest niezbedny dla postepu cyklu komérkowego. Aktyno-
miozyna to kompleks biatkowy zlozony z czgsteczek aktyny i miozyny, ktory jest odpowiedzialny za
kurczliwo$¢ komorek. Rozlegta sie¢ biatek regulatorowych wchodzi w interakcje z aktyno-miozyna,
kontrolujac funkcjonowanie, ksztatt i elastycznos¢ komorki. Cytoszkielet aktyno-miozynowy w oocytach
moze ulec uszkodzeniu z powodu starzenia si¢, zarowno matczynego (tj. wieku matki), jak i poowulacyjnego
(tj. przedtuzonego okresu miedzy owulacjg a zaptodnieniem), a takze procedur zwigzanych z ART, takich jak
krioprezerwacja i, potencjalnie, dojrzewanie oocytow w warunkach in vitro. Uszkodzenia cytoszkieletu moga
by¢ czgsciowo spowodowane przez szkodliwe modyfikacje biatek, powstajace w wyniku stresu
oksydacyjnego. Jako$¢ cytoszkieletu moze by¢ odzwierciedlona przez wlasciwosci biomechaniczne oocytu
lub zarodka, co mozna zbada¢ poprzez analizg predkosci ruchu cytoplazmy (CMV). Wedlug naszej wiedzy,
dotychczas nikt nie zastosowat tej techniki do oceny jakosci niezaptodnionych dojrzatych oocytow. Nasze
wstepne dane sugeruja, ze dynamika ruchu cytoplazmy jest zaburzona w oocytach poddanych starzeniu
matczynemu i poowulacyjnemu, w poréwnaniu ze $wiezo owulowanymi oocytami pobranymi od mtodych
myszy.

Proponowany projekt ma na celu weryfikacje nastepujacych hipotez: (1) analiza CMV
odzwierciedla jakos$¢ cytoszkieletu aktyno-miozynowego w oocytach dejrzatych i niedojrzalych, a takie
w oocytach o zaburzonych kompetencjach rozwojowych (np. poddanych krioprezerwacji, dojrzewaniu
in vitro czy starzeniu); (2) analiza CMV moze by¢ zastosowana do oceny jakos$ci oocytow przed ich
zaplodnieniem, co pozwoli na przewidywanie jego skuteczno$ci.

W naszych badaniach wykorzystamy wspoiczesne techniki biologii komorki, m.in. przyzyciowe
filmowanie oocytéw, pomiar ich wlasciwosci biomechanicznych czy fluorescencyjne znakowanie bialek
cytoszkieletu. Planujemy skorelowa¢ CMV w oocytach z ich sukcesem rozwojowym po zaptodnieniu.
Zbadamy roéwniez, w jaki sposob réznorodne pochodzenie oocytow (np. starzenie) i dziatania zwigzane z ART
(krioprezerwacja, dojrzewanie in vitro) wptywaja na budowe cytoszkieletu aktyno-miozynowego i
wlasciwosci biomechaniczne oocytu, w tym CMV. W koncu, jako pierwsi zbadamy wptyw oksydacyjnych
uszkodzen biatek na wlasciwosci biomechaniczne oocytu. Nasz projekt moze stanowié podstawe do dalszych
badan nad mechanizmami usuwania uszkodzonych biatek z komorki i poszerzy¢ repertuar technik selekcji
oocytow stosowanych w medycynie reprodukcyjnej i weterynaryjnej, przyczyniajac si¢ do optymalizacji
procedur ART.



