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W trakcie rozwoju organizmu komorki dziela si¢, przemieszczaja oraz fizycznie oddzialujg z innymi
komoérkami w rosngcej tkance. Jednoczes$nie okreslone sygnaty chemiczne rozprzestrzeniajg si¢ w tkance
tworzac gradienty stezen. Pomimo zaszumionej natury tych sygnatow oraz dynamiki proceséw komorkowych,
komorki interpretujg sygnaty chemiczne tworzac przestrzenny wzor ekspresji genetycznej z zaskakujaca
precyzja i powtarzalno$cig miedzy poszczegolnymi osobnikami. Intuicyjnie, komorki otrzymujg informacje
o swoim polozeniu w tkance i na podstawie tej informacji okreslajg jakim typem komorki si¢ sta¢. W wyniku
tego procesu na poziomie tkanki powstaje przestrzenny wzor roznego typu komorek. Co jest niesamowite w
tym procesie réznicowania, to ze powstajacy wzor jest utworzony z niesamowitg precyzjg si¢gajacg srednicy
jednej komorki u muszki owocowki oraz trzech $rednic komorki w rozwijajacym sie rdzeniu krggowym. Rodzi
to pytanie, jak taka precyzja w powstawaniu wzoru jest uzyskiwana w trakcie wzrostu tkanki? Jest to
fundamentalne pytanie w biologii, na ktére odpowiedz jest wcigz niejasna. Ciggle do konca nie rozumiemy
jak wzrost, dynamika komorkowa, sprzgzenia biomechaniczne oraz globalne wigzy mechaniczne wspolnie
ograniczajg precyzj¢ powstawania wzoru w trakcie rozwoju tkanki.

Znaczenie precyzji powstawania wzoru dla osiggnigcia prawidtowego funkcjonowania tkanki dobrze ilustruje
rozw0j serca. Waski obszar komorek serca, ktoére maja zdolno§¢ do wytwarzania rytmicznych impulsow
elektrycznych wywotujacych skurcze serca, jest utworzony z wolno dzielacych si¢ komorek. Z kolei szybko
namnazajace si¢ komorki tworza tkanke komory serca. Wysoka precyzja z jakag w przestrzeni i w czasie
powstaje wzor komorek, ktore tworza uktad bodzcowo-przewodzacy zapewnia miarowa pracg serca.
Odwrotnie, tkanka komor serca moze przypuszczalnie tolerowac nizsza precyzj¢ powstawania wzoru. Mowiac
prosciej, obszar serca odpowiadajacy za jego miarowa prace powstaje w wolniejszym tempie niz szybciej
rosngce czesci serca, do ktorych powstania nie jest wymagana tak duza precyzja. Jest to przyktad na to jak
w rozwijajacych si¢ tkankach precyzja powstawania wzoru moze si¢ zmienia¢ by spehi¢ rdézne funkcje
a wzrost tkanki moze by¢ waznym czynnikiem ograniczajacym precyzj¢ powstawania wzoru.

Patrzac z szerszej perspektywy, w rosnacych tkankach tempo podziatu komorek moze zmieniac¢ si¢ znaczaco
w czasie i przestrzeni, jak w powyzszym przykltadzie serca lub w rozwijajacym si¢ rdzeniu kregowym
z komoérkami nerwowymi, ktore dziela si¢ coraz wolniej w miar¢ powstawania wzoru. Obserwacje te otwieraja
mozliwos¢, ze zwiazek miedzy wzrostem a precyzja powstawania wzoru moze by¢ wspolny dla réoznego typu
rosnacych tkanek. W projekcie zbadam ten zwiazek stawiajac nastgpujaca hipoteze badawcza: Powstawanie
wzoru w rosnacej tkance jest okreslane poprzez optymalng granice pomiedzy wzrostem a precyzja wzoru.
Hipoteze te bede nazywat ,hipotezg ograniczenia precyzji”. Dla przyktadu, jesli ostra prosta granica domeny
zachowuje swoj ksztalt podczas wzrostu tkanki to precyzja tworzenia wzoru jest wysoka. Odwrotnie, jesli ta
sama ostra granica domeny zostanie pofragmentowana lub odksztatcona to precyzja powstawania wzoru jest
niska. Jedna z waznych konsekwencji hipotezy ograniczenia precyzji jest to, Zze precyzja wzoru w rosnacej
tkance jest tak wysoka, jak to jest mozliwe ze wzgledu na tempo wzrostu tkanki.

Weryfikacja proponowanej hipotezy ograniczenia precyzji jest wymagajacym zadaniem, poniewaz proces
powstawania wzoru w rosngcej tkance zalezy od wielu komorkowych oraz mechanicznych czynnikow
wptywajacych na dynamike tkanki. W proponowanym projekcie pragne pojeciowo rozdzieli¢ czynniki
komoérkowe oraz mechaniczne, odpowiadajac na nastepujace pytania badawcze: (1) w jaki sposob wzrost jest
powiazany z precyzja wzoru? (2) w jaki sposéb dynamika komérkowa i biomechaniczne sprzgzenia zwrotne
wplywaja na precyzje powstawania wzorcow? (3) w jaki sposob globalne wiezy mechaniczne dziataja na
rosnaca tkanke skutkujac ograniczeniem precyzji powstania wzoru? Aby zweryfikowac te zaleznos$¢, bede sie
opieral na moim doswiadczeniu w modelowania biofizycznym oraz obliczeniowym, a takze wykorzystam
wspotprace z grupami eksperymentalnymi. Opracuj¢ nowe metody pozwalajace zrozumie precyzje w
modelach komoérkowych. Zrozumienie ograniczen precyzji wzoru jako funkcji wzrostu poglebi nasza wiedze
na temat powstawania wzoru dla szerokiego zakresu tkanek.

Zrozumienie precyzji powstawania wzoru moze rowniez pomoéc w identyfikacji przypadkow nieprawidtowych
podziatow komorek. Na przyktad precyzja wzoru moze ulec pogorszeniu, w przypadku szybko namnazajacych
si¢ komoérek rakowych. W praktyce okre§lenie zwiazku miedzy precyzja wzoru a biomechanicznymi
sprzezeniami zwrotnymi, ktore kontroluja zmienno$¢ wielkosci i ruchliwo$¢ komorek, moze mie¢ znaczenie
przy projektowaniu kryteriow diagnostycznych dla pacjentéw z rakiem. Co wigcej, model komorkowy
rosnacej tkanki dopasowany do danych eksperymentalnych pochodzacych z rozwoju rdzenia kreggowego lub
uktadu bodzcowo-przewodzacego serca pozwoli okresli¢ zwigzek miedzy precyzjg wzoru a wzrostem w tych
tkankach. Ten zwigzek w perspektywie dlugoterminowej mozna wykorzysta¢ do projektowania optymalnych
warunkow wzrostu w terapiach neuroregeneracyjnych lub terapiach wad serca opartych na komorkach
macierzystych. Podsumowujac, scharakteryzowane mechanizmy mogg mie¢ szeroki wplyw oraz istotne
znaczenie zaréwno dla grup eksperymentalnych, jak i teoretycznych prowadzacych badania w dziedzinie
biologii rozwojowej, systemowej 1 medycznej.



