STRESZCZENIE

Powszechnie wiadomo, ze zywe komorki oddziatujg mechanicznie ze swoim mikrosrodowiskiem.
Czynniki zewngtrzne dziatajace na komorke maja wptyw na wiele podstawowych procesow komorkowych,
w tym migracje, proliferacje, ekspresje gendw i réznicowanie. Z tego powodu kluczowe znaczenie ma badanie
wplywu wtasciwosci mechanicznych podloza hodowlanego na komorkowe szlaki regulacyjne. Jedng z
najpopularniejszych eksperymentalnych technik obserwacji 1 badania aktywnos$ci biologicznej jest
mikroskopia optyczna. Mikroskopia konfokalna umozliwia monitorowanie zmian w trojwymiarowej
organizacji cytoszkieletu w odpowiedzi na precyzyjny bodziec mechaniczny, taki jak mikrometrowa kulka

uwieziona we wigzce lasera.

Skoncentrowana wigzka lasera i kulki polistyrenowe lub lateksowe sg wykorzystywane w metodzie zwanej
szczypcami optycznymi (ang. Optical Tweezers; OT), technice mikroreologicznej, ktora stuzy do badania
wiasciwosci mechanicznych uktadéw biologicznych. Kulki lateksowe moga by¢ funkcjonalizowane przez
konkretne biatko, a wiec moga wchodzi¢ w interakcje z biatkami znajdujacymi si¢ na powierzchni blon

komoérkowych.

W tej pracy wykazano, ze architektura aktyny, mikrotubul i witdkien posrednich zostata znaczaco zmieniona
przez umieszczenie lateksowych kulek na powierzchni komorki. Wykazano réwniez, ze dtugos¢ interakcji
komorka-kulka wptywa na oddziatywanie. Zastosowanie toksyny cytoszkieletowej, takiej jak cytochalazyna

D zahamowalo efekt przebudowy cytoszkieletu.

Co wazniejsze, gdy komorki sa umieszczane na elastycznych podltozach, ktore odtwarzajag mechaniczne
wlasciwosci fizjologicznego $rodowiska komorkowego, widzimy, jak cytoszkielet mikrotubul wchodzi w
interakcje z kulkami lateksowymi, tworzac niezwykte struktury przypominajgce miseczki. Odkrycia te oferuja
nowe spojrzenie na dzialanie cytoszkieletu mikrotubul oraz prowadza do wniosku, ze sztywnos$¢ podtoza ma

duzy wptyw na aktywnos$¢ komorkowa.

Aby wyjasnic¢ ten efekt, zbadano zachowanie si¢ trzech bialek z rodziny MAP (ang. Microtubule Associated
Proteins), ktore oddziatuja bezposrednio lub posrednio z cytoszkieletem mikrotubul — CLIP1, IQGAPL i
MARK?2. Okazato si¢, ze kazde z tych biatek zachowuje si¢ inaczej, gdy komorki sg na elastycznych
podiozach i1 obecne sg mikrosfery. Eksperymenty te przyblizyty nas nieco do odpowiedzi na pytanie, ktore z

biatek MAP moze réwniez pomo6c mikrotubulom w tworzeniu nowo zaobserwowanej, specyficznej struktury.



