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Badanie zdolno$ci do réznicowania si¢ i transdyferencjacji §winskich jajnikowych komorek
pecherzykowych w warunkach hodowli in vitro.

W dojrzatym pecherzyku jajnikowym wyrdznia si¢ kilka populacji komoérek. Komorki ostonki
pecherzyka — theca cells (TCs), wsrod ktorych wyrézniamy warstwe zewngtrzng i wewngtrzng, stanowia
najbardziej zewnetrzng warstwe $ciany pecherzyka jajnikowego. Najwicksza populacjg jajnikowych
komorek pecherzykowych stanowig komorki ziarniste — mural granulosa cells (GCs) — wypehiajace
wnetrze pecherzyka jajnikowego oraz stanowigce warstwe otaczajaca oocyt — cumulus cells (CCs)
budujaca wzgorek jajonosny oraz wieniec promienisty (tac. corona radiata). Kazda z wymienionych
populacji komorek ziarnistych spelnia swoja okreslong role w pecherzyku jajnikowym. Komorki
ziarniste pecherzyka jajnikowego ciesza si¢ coraz wigkszym zainteresowaniem w$rdod naukowcow ze
wzgledu na drzemiacy w nich potencjat komorek macierzystych zdolnych do réznicowania sig.

Badania kilku ostatnich lat dotyczace analizy wlasciwosci macierzystych ludzkich jajnikowych
komorek ziarnistych udowodnity migdzy innymi, ze komorki te posiadajg cechy potencjal komorek
macierzystych. W licznych danych literaturowych podkresla sie, iz komorki ziarniste, pochodzace od
kobiet skierowanych do zaptodnienia pozaustrojowego, wypetniajace wnetrze pecherzyka, wykazuja
ekspresje markerow molekularnych charakterystycznych dla mezenchymalnych komorek
macierzystych (ang. mesenchymal stem cells, MSCs), jak; CD29, CD44, CD105, CD90, a takze
pluripotencjalnych komorek macierzystych (OCT-4, NANOG, SOX2, TERT). Potencjal macierzysty
ludzkich komorek ziarnistych jest zagadnieniem do$¢ dobrze rozpoznanym w literaturze. Liczne
publikacje wskazuja, ze komorki te moga réznicowac si¢ do osteoblastow, chondrocytow, co jest
potwierdzeniem posiadania wtasciwos$ci mezenchymalnych tych komorek.

Mniej poznane sg natomiast wlasciwosci macierzyste komorek GCs czy TCs pochodzacych od
swin. Gléwnym celem projektu jest badanie whasciwosci sekrecyjnych oraz identyfikacja markerow
macierzysto$ci komorek ziarnistych, oraz komdrek ostonki tekalnej (ang. theca cells, TCs) izolowanych
z pecherzykow jajnikowych swin w warunkach hodowli pierwotnej, a takze zbadanie ich zdolnosci do
réznicowania si¢ w kierunku komorek z 3 listkow zarodkowych: ektodermy (neuronowe komorki),
mezodermy (osteoblasty, chondroblasty, adipocyty, kardiomiocyty, komérki miesni szkieletowych,
komorki srodbtonka naczyn) oraz endodermy (hepatocyty, komoérki wysp trzustki). Dodatkowo,
wykorzystujgc techniki hodowli 3D zbadana zostanie zdolno§¢ tworzenia sferoidow i interakcje
pomiedzy poszczegdlnymi typami komorek. Zatozony cel zostanie zrealizowany poprzez hodowle
poszczegblnych typow komorek pecherzykowych w medium podstawowym i medium zawierajacym
czynniki roznicujace. Ocena wlasciwosci sekrecyjnych powyzszych komoérek wykonana zostanie z
wykorzystaniem analizy proteomicznej/metabolomicznej (spektrometria masowa) komorek. Jak dotad
nie odpowiedziano na pytanie czy $winskie komorki TCs oraz komorki GCs posiadajg potencjat
komorek macierzystych. Ponadto, nie badano czy komorki GCs oraz TCs spetniaja odmienne funkcje
w pecherzyku jajnikowym moga réznicowac si¢ w kierunku komorek z wyzej wymienionych listkow
zarodkowych. Tym samym zidentyfikowane czynniki indukujgce procesy roznicowania si¢ moga
postuzy¢ jako suplementy w trakcie procedur wykorzystywanych w medycynie regeneracyjnej.
Jednoczesnie prezentowane badania dostarcza zupelnie nowych informacji (przede wszystkim
wyselekcjonowane zostang markery molekularne a takze stworzone biblioteki danych), dzigki, ktorym
mozliwa bedzie identyfikacja procesu roznicowania si¢ komorek GCs, TCs w kierunku komorek z
trzech listkow zarodkowych. Szerokim polem do zastosowania §winskich komorek macierzystych moze
okaza¢ si¢ terapia chocby chordb neurodegeneracyjnych ludzi, jak i zwierzat, ale takze szeroko
rozumiane choroby cywilizacyjne. Pozytywne wyniki analiz komorkowych (cytometria przeptywowa),
molekularnych (RNAseq) oraz proteomicznych i metabolomicznych (LCMS/MS) potwierdzajace
obecnos¢ zroéznicowanych populacji komoérek réznych typdw moga wskaza¢ na zupelnie nowe
wiasciwosci komorek pecherzykowych, jako narzedzia terapeutycznego w medycynie regeneracyjne;.



