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Rekonstytucja wirusowych pecherzykéw dwublonowych: dowod zasady organellogenezy in vitro

We wszystkich istniejacych komorkach btona biologiczna wyznacza granice miedzy materig zywa a
nieozywiong. Ponadto komorki eukariotyczne posiadaja rowniez bardzo rozbudowany wewnetrzny system
bton, ktory obejmuje organella tak réznorodne jak otoczka jadrowa, retikulum endoplazmatyczne i
mitochondria. Specyficzny ksztatt kazdego organellum ma znaczenie, poniewaz ksztatt blony okresla i
wspiera jego funkcje. Niezwykle wazne jest zbadanie, w jaki sposob powstaja organella, jak zachowywany
jest ich ksztatt i jak zmienia si¢ on w réznych warunkach, np. w stanach patologicznych.

Aby sprobowaé odpowiedzie¢ na te pytania, mozna bezposrednio bada¢ organella w zywej komorce. Takie
podejscie wiaze si¢ jednak z pewnymi ograniczeniami : komorka jest bardzo skomplikowanym systemem
i czasami moze zachowywac si¢ w nieoczekiwany sposob. Co wigcej, mamy ograniczong wiedze i kontrole
nad mnogos$cia proceséw zachodzacych w komorce. Alternatywnym (i uzupetniajagcym) podejsciem jest
préba odtworzenia uktadéw biologicznych poprzez tzw. podejscie oddolne (bottom-up) gdzie przy uzyciu
molekularnych blokéw mozemy budowac bardziej ztozone struktury/biosystemy w sposob kontrolowany.
Takie podejscie do rekonstytucji in vitro moze by¢ niezwykle przydatne w odpowiedzi na konkretne
pytania, na ktére nie mozna odpowiedzie¢ przy uzyciu metody in vivo. W przypadku organellow
zastosowanie metody in vitro polega na odtworzeniu zlozonego ksztaltu bton w kontrolowany sposéb, co
nie jest mozliwe przy uzyciu obecnie dostepnych technologii.

Celem tego projektu jest opracowanie nowej strategii in vitro ksztattowania bton, o ztozonym ksztatcie/
ztozonej geometrii odzwierciedlajacych budowe bton organellow komoérkowych. Jako dowdd zasady
odtworzymy organella blonowe, ktore powstaja podczas standow patologicznych, tj. zakazenia
koronawirusem. Koronawirusy sa w stanie zmieni¢ retikulum endoplazmatyczne komoérki gospodarza,
tworzac przedziaty z podwdjng btona, w ktorych wirus moze wygodnie replikowaé swoj genom, a tym
samym tworzy¢ nowe czasteczki wirusa, aby infekowa¢ nowe komorki. Takie przedziaty, zwane rowniez
fabrykami wirusow, sg wspolne dla wielu wiruséw, ale wiedza o ich pochodzeniu i funkcji pozostaje
znikoma. Odtwarzajac fabryki wirusow in vitro, bedziemy mogli zbada¢, w jaki sposob powstaja i jak
dzialaja, potencjalnie wyznaczajac nowe cele terapeutyczne. Co wigcej, strategia ta moze by¢ zastosowana
w przysztosci do rekonstrukcji bardziej ztozonych organelléw, takich jak otoczka jadrowa i retikulum
endoplazmatyczne.

Legenda:

Rekonstrukcja pecherzykéw dwuwarstwowych
tworzonych przez koronawirusy w cytoplazmie
zakazonych komdrek. Dwie bftony sq oznaczone
odpowiednio na fioletowo i zdfto. Fabryki
wirusow pozostajgce w pofgczeniu z organellami
ich pochodzenia (retikulum endoplazmatycznym)
przez regiony o mniej ustrukturyzowanej btonie
sa oznaczone kolorem pomarariczcowym.




