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Matczyne rozpoznanie cigzy i nast¢pujaca po nim implantacja zarodkoéw, sg jednymi z najbardziej skom-
plikowanych i najmniej poznanych proceséw zachodzacych podczas wczesnej cigzy u ssakow. Podczas
tego etapu dochodzi do swoistego rodzaju molekularnego dialogu miedzy zarodkiem a matkg. Skoordy-
nowana i sekwencyjnie wystepujaca wymiana sygnatow dokonuje si¢ przy udziale wielu czynnikéw, ta-
kich jak hormony, czasteczki adhezyjne, cytokiny, czynniki wzrostu, czy lipidy. Dotychczasowe badania
pozwolily zdoby¢ informacje na temat regulacji ekspresji wielu z tych czasteczek na poziomie transkryp-
cji. Ciagle jednak niewiele wiadomo o potranskrypcyjnej regulacji ekspresji genéw kodujacych te cza-
steczki. Procesy potranskrypcyjnej obrobki RNA spelniajg wazng rolg¢ w regulacji ekspresji genéw odry-
wajacych istotng role podczas cyklicznych i dynamicznych zmian w wielu tkankach, m.in. w ukladzie
rozrodczym. Jednym z mechanizméw potranskrypcyjnej regulacji ekspresji gendw jest hamowanie proce-
su translacji przy udziale niewielkich, jednoniciowych czasteczek RNA, mikroRNA (miRNA). Ostatnie
badania wskazuja, ze moga one dziata¢ nie tylko w miejscu swojej syntezy ale tez by¢ transportowane
wewnatrz pecherzykow zewnatrzkomorkowych (EVs), wypetniajac swoja funkcje w komorkach docelo-
wych. EVs to heterogenna grupa pecherzykéw, glownie reprezentowana przez egzosomy (@ 30-100 nm)
i mikropecherzyki (¢ 100-1000 nm), ktéra stanowi element nowego rodzaju komunikacji miedzykomor-
kowej. Pecherzyki zewnatrzkomorkowe to uformowane, otoczone blong nanopecherzyki, endocytotycz-
nego pochodzenia, wydzielane przez wigkszo$¢ komorek in vitro. Ponadto EVs zidentyfikowano réwniez
w wielu ptynach ustrojowych, taki jak ptyn owodniowy, mocz, krew, a takze ludzki i owczy ptyn pocho-
dzacy ze §wiatta macicy. Niewiele jednak wiadomo na temat ich faktycznego udzialu w molekularnym
dialogu matczyno-zarodkowym.

Dlatego tez w ponizszym projekcie postawiono hipoteze, ze miRNA endometrialnego/zarodkowego po-
chodzenia, mogg by¢ transportowane przez pgcherzyki zewnatrzkomorkowe migdzy zarodkiem a matka,
regulujac procesy istotne podczas wczesnej cigzy u $wini. W celu jej weryfikacji przeprowadzone zostang
eksperymenty in vitro z wykorzystaniem pierwotnej hodowli komorek trofoblastow. Analizowany bedzie
wplyw pecherzykéw i transportowanych przez nie miRNA na ekspresje docelowych genéw i regulacje
funkcji komorek, niezbednych podczas implantacji zarodkow.

Zwazywszy na intensywnos$¢ $wiatowych badan nad poznaniem mechanizméw kryjacych si¢ za prawi-
dlowym przebiegiem cigzy oraz fakt, ze dotychczas rola miRNA transportowanych przez pecherzyki ko-
morkowe podczas dialogu miedzy zarodkiem a matka nie zostata dobrze poznana, wyniki tego projektu
stanowi¢ beda istotny wkiad w rozwoj biologii rozrodu na $wiecie. Wptyna one na zdobycie wiedzy o
kluczowych procesach zachodzacych podczas wczesnej cigzy, takich jak prawidlowy rozwoj zarodkow i
implantacja. Ponadto, ze wzgledu na migdzygatunkowe podobienstwa w mechanizmach zaangazowanych
w te procesy, zdobyta wiedza moze przyczyni¢ si¢ do tworzenia generalnych teorii opisujacych zalezno$ci
miedzy zarodkiem a matka. Dodatkowo, wyniki moga postuzy¢ jako wstep do dalszych badan na pozio-
mie zarowno komorkowym, jak i calego organizmu. Wyniki te szczegodlnie przyshuzg si¢ zrozumieniu roli
miRNA w komunikacji migdzykomorkowej zachodzacej migdzy zarodkiem a matka podczas wczesnej
cigzy. Pomoga one zidentyfikowaé czasteczki miRNA, ktoére moga by¢ krytyczne dla prawidlowego usta-
nowienia i utrzymania cigzy.



