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STRESZCZENIE POPULARNONAUKOWE

Pomimo tego, iz komorki organizméw roznig si¢ od siebie petniong funkcjg oraz morfologia, kazda z
nich posiada taki sam zestaw genow. Biatka histonowe majace wplyw na odmienng organizacjg
architektoniczng gendéw w chromatynie, decyduje o tym, ktore geny pozostaja aktywne, w celu
zapewnienia roznorodnos$ci komoérkowej organizmu. W zwigzku z tym, wszystkie typy komorek
posiadaja taki sam genom, jednakze w wyniku modyfikacji chromatyny, ich epigenom moze si¢ r6znié,
a co za tym idzie, morfologia, funkcja i rola komorek. Sposob ustalenia statusu epigenetycznego
komoérek wcigz pozostaje niewyjasniony, jednakze modyfikacje histondow przyczyniajace si¢ do
przebudowy chromatyny i ekspresji genéw sg szeroko opisane. Acetylo-CoA, begdacy niezbednym
zwigzkiem posredniczacym w komorkowym metabolizmie energetycznym, bierze udziat w procesie
przenoszenia grupy acetylowej w celu modyfikacji histonow w genomie. Doniesiono, ze acetylo-CoA
pochodzacy z metabolizmu lipidow jest glownym zrodlem wegla do acetylacji histonow w
hepatocytach. Intrygujace jest powigzanie metabolizmu komorki i architektury chromatyny, poprzez
zmiang aktywnych i nieaktywnych genéw w komoérkowym mechanizmie adaptacyjnym. Metabolizm
komorkowy zygoty, pierwszej komorki organizmu, ewoluuje dynamicznie podczas rozwoju zarodka,
wytwarzajac energie i metabolity w celu ustalenia modyfikacji chromatyny. Wptyw metabolizmu
lipidow i kwasow ttuszczowych na rozwoj przedimplantacyjny pozostaje niejasny, jednak wiadomo, ze
oocyty ssakow i wczesne zarodki zawieraja duze ilosci lipidow (w cytoplazmie). Celem projektu jest
wykorzystanie zarodka myszy na wczesnym etapie rozwoju jako idealnego modelu do oceny wptywu
metabolizmu lipidéow na acetylacj¢ histonéw i determinacje losu komorki. Postawiona hipoteza,
zaktada, iz manipulacja metabolizmem kwasow ttuszczowych i szlakami acetylo-CoA w zarodkach pre-
implantacyjnych powoduje mierzalne zmiany epigenetyczne, takie jak acetylacja histonéw i znaczny
rozwoj zarodka. Ponadto projekt proponuje roéwniez zbadanie konsekwencji manipulacji metabolizmem
lipidow wczesnych zarodkdw na rozwoj implantacyjny po transferze zarodka. W projekcie zostana
wykorzystane zaawansowane techniki biotechnologiczne w celu zbadania zwigzku pomigdzy
metabolizmem, a programowaniem epigenetycznym we wczesnych stadiach zarodkowych.
Przedmiotem badan beda mysie zarodki, ktore postuza do ujawnienia uniwersalnych mechanizméw
molekularnych, dzigki czemu mozliwe bedzie opracowanie nowych dziatan terapeutycznych w
chorobach rozrodczych czlowieka, gtownie w nieptodnosci zwigzanej z chorobami metabolicznymi.
Coraz wigkszym zainteresowaniem ciesza si¢ molekularne mechanizmy taczace metabolizm z
epigenetyka, w kontekscie biologii nowotworéow i immunologii. Ponadto, projekt ten moze prowadzi¢
do opracowania innowacyjnych strategii, ktore moga pomoc zneutralizowaé¢ komplikacje metaboliczne
powodowane przez kulture in vitro zarodkéw ludzkich.



