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Mitochondria to poétautonomiczne organelle komorkowe, ktore zawieraja wilasny genom,
nazywany mitochondrialnym DNA (mtDNA) oraz ,,maszyneri¢” umozliwiajaca syntez¢ biatek.
Najwazniejszg rolg mitochondriow jest produkcja energii metabolicznej w postaci czasteczek ATP,
wytwarzanych podczas fosforylacji oksydacyjnej. Syntezie ATP towarzyszy powstawanie
tzw. reaktywnych form tlenu (ROS - Reactive Oxygen Species); czasteczek, ktore przyczyniajg si¢
do uszkodzen i mutacji mtDNA. Powszechnie wiadomo, ze organizmy rozmnazajace si¢ bezptciowo
wykazujg tendencj¢ do gromadzenia mutacji z pokolenia na pokolenie, co prowadzi do zaburzen
w informacji genetycznej. Zjawisko to, zwane zapadka Miillera, nickorzystnie wptywa na zywotnos¢
pojedynczych komorek i w konsekwencji catych organizméw. Poniewaz u przewazajacej wigkszosci
zwierzat, mitochondria dziedziczone sg ,bezptciowo” i pochodzg wyltacznie z zenskich komorek
rozrodczych, ich informacja genetyczna (MmtDNA) musi by¢ chroniona w szczegélny sposob.
Mechanizm takiej ochrony nie zostat w peilni wyjasniony. Dotychczas uzyskane dane sugeruja,
ze mechanizm ten obejmuje dwa procesy: (1) selektywna eliminacj¢ mitochondriow wadliwych
(zawierajgcych zmutowany mtDNA) oraz (2) transfer do nastgpnego pokolenia tylko prawidtowego
(pozbawionego mutacji) mtDNA. Wyniki badan wskazuja ponadto, ze selektywna eliminacja
uszkodzonych mitochondriéw w dojrzewajacych oocytach zwigzana jest z tzw. ciatem Balbianiego.
Ciato Balbianiego to nieobtoniony kompleks organelli, takich jak mitochondria, siateczka
$rodplazmatyczna czy akumulacje materialu nuage (ang. nuage material). Pomimo, iz ciato
Balbianiego opisano w oocytach wielu grup zwierzat (krocionogow, pajeczakow, owadow, plazow
i ssakow), to jego powstawanie, strukture i ostateczne losy doktadnie zbadano tylko u nielicznych
gatunkow modelowych np. u zaby szponiastej, Xenopus laevis. W rezultacie, doktadne relacje
pomigdzy poszczegblnymi elementami budujacymi ciato Balbianiego, procesy jego formowania
i rozpadu oraz, co najwazniejsze, funkcje sa wcigz niedostatecznie poznane i niejasne.
Nieoczekiwanie, badania molekularne ostatnich lat wykazaly, iz proces powstawania ciata
Balbianiego Xenopus rozpoczyna si¢ od samoagregacji biatek amyloidowych zawierajacych domeng
prionopodobng. Co wigcej, proces ten przypomina samoagregacj¢ biatek amyloidowych w komorkach
nerwowych oséb cierpiagcych na chorobe Alzheimera. W tym kontek$cie proces stopniowego
rozpraszania ciata Balbianiego, ktory w oocytach wszystkich przebadanych gatunkow przebiega
w warunkach fizjologicznych, jest szczegolnie interesujacy.

Celem niniejszego projektu jest wyjasnienie mechanizméw kontrolujacych procesy
formowania i rozpraszania (dezintegracji) ciata Balbianiego oraz selekcji mitochondriéw. Ponadto,
zaproponowane badania pozwolg okresli¢, jakg role w powyzszych procesach odgrywaja wybrane
organelle komorkowe (lizosomy, nuage), elementy cytoszkieletu oraz biatka kontrolujgce dynamike
mitochondrialng. W ramach pierwszej cze$ci projektu zbadam czy morfogeneza ciata Balbianiego
owadoéw przebiega wedlug schematu opisanego u Xenopus. Analizy drugiej czeSci maja na celu
weryfikacje hipotezy, Czy nuage jest czynnikiem inicjujgcym namnazanie mitochondriow. W trzecim
etapie, aby okresli¢ role cytoszkieletu podczas powstawania i rozpraszania ciata Balbianiego,
przeanalizuj¢ rozmieszczenie mikrofilamentow i mikrotubul w oocytach podczas kolejnych stadiow
oogenezy. Dodatkowo, zbadam efekt dzialania toksyn zaburzajacych organizacje cytoszkieletu
na formowanie ciata Balbianiego i fuzj¢/podzial jego mitochondriow. W ostatnim etapie przeanalizujg
rolg lizosomoéw i biatek zaangazowanych w dynamike mitochondrialng (mitofuzyn, dynamin)
w funkcjonowaniu ciata Balbianiego i namnazaniu mitochondriow. Spodziewam si¢, Ze moje badania
dostarcza réwniez odpowiedzi na dwa intrygujace i bardziej ogdlne pytania: (1) Czy funkcje ciata
Balbianiego maja charakter uniwersalny, czy sa specyficzne tylko dla okreslonych linii ewolucyjnych?
(2) Ktora z funkcji ciata Balbianiego jest pierwotna, a ktore funkcje pojawity sie w czasie ewolucji
wtornie?

W projekcie wykorzystane zostang standardowe oraz najnowsze metody mikroskopii
$wietlnej, elektronowej i konfokalnej. Organizacje i funkcje ciata Balbianiego analizowa¢ bede przy
uzyciu réznorodnych metod cytochemicznych i immunocytochemicznych z zastosowaniem
specyficznych markerow molekularnych. Model badawczy stanowi¢ bedzie przedstawiciel
prostoskrzydtych (Orthoptera) nadrzewek potudniowy, Meconema meridionale. Gatunek ten nie jest
zagrozony ani chroniony a jego zbiér nie wymaga specjalistycznych pozwolen.



