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Niepłodność a dynamika chromatyny
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J e d n a  n a  s z e ś ć  p a r  m a  p r o b l e m y
z niepłodnością. Aby wyjaśnić podstawy molekularne zaburzeń spermatogenezy, naukowcy
europejscy analizowali dynamikę chromatyny.

Połowa przypadków niepłodności wynika z nieprawidłowości spermatogenezy u mężczyzny.
W skrajnych przypadkach dochodzi do zatrzymania spermatogenezy i azoospermii. Mimo istotności
klinicznej zatrzymania spermatogenezy, jej etiologia pozostaje w większości przypadków nieznana.

Podczas spermatogenezy zachodzą szybkie i dogłębne zmiany składu i funkcji chromatyny. Właściwa
architektura i dynamika chromatyny są niezbędne do odnowy komórek plemników, ich różnicowania
i mejozy, ponieważ warunkują stabilność genomu. Zmiany czasoprzestrzenne organizacji chromatyny
mogą prowadzić do aberracji chromosomalnych, inicjować apoptozę spermatogoniów lub
powodować zatrzymanie spermatogenezy.

Głównym celem finansowanego przez UE projektu CHROMATIN IN SSCS (4D analysis of chromatin
dynamics during the early stages of spermatogenesis: A journey to the stem of male infertility) było
zbadanie zjawiska zatrzymania spermatogenezy, a w szczególności roli dynamiki chromatyny
w fizjologii i przeżyciu męskich komórek rozrodczych.

W pierwszej fazie projektu scharakteryzowano różne białka uczestniczące w zachowaniu struktury
chromosomów podczas spermatogenezy. Koncentrowano się na białku Smc6, które uczestniczy
w odpowiedzi na uszkodzenie genomu u drożdży i muszek owocowych oraz ulega ekspresji na
wysokim poziomie w jądrach. Naukowcy zauważyli, że w komórkach gryzoni Smc6 zapobiega
rekombinacji powtarzających się sekwencji w regionach heterochromatyny znajdujących się
w pobliżu centromerów. Oczekiwano takiego działania, ponieważ rekombinacja podczas mejozy musi
być w tych regionach hamowana, aby zapobiec aberracjom chromosomalnym.

Natomiast w ludzkich komórkach rozrodczych naukowcy stwierdzili, że Smc6 nie stanowi ochrony
przed nieprawidłową rekombinacją podczas mejozy. Tłumaczono to różnicami w budowie
i charakterze regionów otaczających centromery ludzkich chromosomów.

Podsumowując, projekt CHROMATIN IN SSCS dostarczył przełomowej wiedzy na temat
mechanizmów molekularnych spermatogenezy. Przyszłe badania nad regulacją biochemiczną genu
Smc6 w przypadku uszkodzeń genomu i podczas organizacji chromosomów pozwolą w pełni poznać
rolę czynnościową tego białka. Przybliża nas to do wyjaśnienia etiologii obniżonej płodności, co jest
niezwykle istotne zważywszy na jej skutki ekonomiczne w społeczeństwach zachodnich.
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Informuje pismo „Nutrients“.
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