Nr rejestracyjny: 2024/53/B/NZ9/02847; Kierownik projektu: dr hab. Agata Zmijewska

Sukces reprodukcyjny u samic zwierzat gospodarskich zalezy w duzej mierze od wlasciwego przebiegu
procesu implantacji, uwarunkowanego wzajemnymi interakcjami wystepujacymi migdzy rozwijajacym si¢
zarodkiem a organizmem matki. Aby proces ten przebiegal wlasciwie, niezbgdne jest odpowiednie
przygotowanie btony $luzowej macicy (endometrium), tak aby stata si¢ receptywna, czyli zdolna do kontaktu
z rozwijajacymi si¢ zarodkami. Wszelkie zaburzenia zwigzane z niewltasciwym przygotowaniem endometrium
i zarodkéw do implantacji moga skutkowaé powstawaniem zaburzen o podtozu hormonalnym, obnizonym
potencjatem rozrodczym samic i strat hodowlanych z tym zwigzanych. Proces implantacji jest regulowany
przez wiele czynnikéw wydzielanych przez zarodki oraz tkanki macicy. Do czynnikéw tych naleza hormony
steroidowe, prostaglandyny, cytokiny, czynniki wzrostu, biatka adhezyjne, a takze pecherzyki
zewnatrzkomorkowe, uczestniczace w komunikacji migdzy komoérkami macicy a zarodkiem. W ostatnich
latach obserwuje si¢ wzrost zaburzen ptodno$ci u ludzi, w tym problemow zwiagzanych z nieprawidlowym
zagniezdzeniem si¢ zarodka w btonie §luzowej macicy, ktore mogg prowadzi¢ do utraty cigzy. Niezbednym,
zatem, wydaje si¢ poznanie fizjologicznych i molekularnych mechanizméw warunkujacych prawidtowy
przebieg procesu implantacji. Najnowsze doniesienia naukowe wskazuja, ze na prawidlowe funkcjonowanie
uktadu rozrodczego samic moga mie¢ wptyw neuropeptydy. Ostatnio odkryto nowy peptyd feniksyne (PNX),
ktoéra reguluje wydzielanie gonadoliberyny z podwzgorza. Konsekwencje dziatania feniksyny na aktywno$é
tkanek macicy i zarodkow nie sa poznane. Wyniki badan wstgpnych sugeruja, ze moze by¢ ona czynnikiem
regulujacym prawidlowy przebieg implantacji zarodkow w macicy $wini. Glownym celem naukowym
projektu jest okreslenie roli feniksyny w regulacji aktywnosci macicy i zarodkow samic §wini domowej (jako
organizmu modelowego) w okresie okotoimplantacyjnym. Zaplanowane zadania badawcze obejmowaé begda
okreslenie wptywu feniksyny na aktywnos¢ sekrecyjng endometrium i zarodkéw, tj. wydzielanie hormonow
steroidowych oraz na transkryptom (analiza aktywno$ci gendw), proteom (analiza bialek) oraz metabolom
(analiza zwiazkéw metabolicznych) endometrium i zarodkéw. Ponadto, planowane jest, takze okreslenie
wptywu PNX na obecno$¢ i profil transkryptomiczny pecherzykdéw zewnatrzkomorkowych (EVs)
wydzielanych przez komorki nabtonka endometrium oraz komorki trofoblastéw hodowanych tacznie in vitro.
EVs to mate pecherzyki uwalniane przez komorki, ktére zawierajg roznorodne biomolekuty, takie jak biatka,
lipidy, i kwas rybonukleinowy (RNA). Badania nad EVs w kontekscie implantacji moga dostarczy¢ informacji
na temat przekazywania sygnatdow i komunikacji pomigdzy komoérkami endometrium a zarodkiem.
Zaplanowane w projekcie roznorodne podej$cia pozwolg na kompleksowa analize wptywu PNX na komorki
macicy i zarodki w poczatkowych etapach implantacji. Badania te zostana przeprowadzone na modelu §win
domowych, ktory jest istotny zarowno z perspektywy ekonomicznej, jak i jako organizm modelowy w
badaniach biomedycznych. Szczegdlnie wazne jest, ze $winia domowa moze by¢ odpowiednim modelem do
badania proceséw fizjologicznych, ktére sg trudne do przeprowadzenia u ludzi, zwlaszcza z powodow
etycznych w okresie okoloimplantacyjnym. Realizacja celow tego projektu moze nie tylko poszerzy¢ nasza
wiedze na temat mechanizméw molekularnych zwigzanych z implantacjg u §win i znaczenia PNX w tym
procesie, ale takze przyczynic si¢ do zrozumienia procesow regulacji wczesnej cigzy u ludzi. Dlugoterminowo,
poznanie roli PNX moze otworzy¢ nowe mozliwosci terapeutyczne i profilaktyczne w zaburzeniach procesow
rozrodczych poprzez regulacje aktywnos$ci macicy w okresie okotoimplantacyjnym.



