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Artykut konkursowy HDBuzz 2012: Muszki
owocowe, hieprawidiowe potagczeniai
choroba Huntingtona

Ostatnie badania muszek owocowych ujawnity nowy zwigzek miedzy synapsamii HD

Napisany przez Dr Tamara Maiuri styczen 27,2013
Zredagowany przez Professor Ed Wild Przettumaczony przez Arkadiusz Szatkowski
Po raz pierwszy opublikowany listopad 16, 2012

ynapsy, potgczenia pomiedzy neuronami, mogg okazac sie dobrym celem dla leku.
Ostatnie badania odstonity nowy element uktadanki dotyczgcej synaps i HD —i
nowy cel.

Niniejszy artykut dr Tamary Maiuri z McMaster University, zdobyt drugie miejsce w
Konkursie HDBuzz dla Miodych Pisarzy Naukowych 2012. Gratulacje dla Tamary, ktora
wygrywa 150 funtéw i dotgcza do naszego statego zespotu redakcyjnego.

U muszek owocowych HD wptywa na tworzenie pecherzykdw - matych baniek
przenoszgcych wiadomosci miedzy neuronami.

Komunikacja miedzy komérkami w mézgu ma krytyczne znaczenie dla prawidtowego
funkcjonowania mézgu. Pomiedzy neuronami nieustanie przesytane sg ogromne ilosci
wiadomosci - wszystko misternie zorganizowane na potrzeby dziatania organizmu.
Potgczenia miedzy neuronami, ktére pozwalajg na przekazywanie wiadomosci nazywane sg
synhapsami.
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Krawedzie tgczgcych sie komorek zblizajg sie do siebie - na tyle blisko aby wymieni¢
pakiety czgsteczek zwanych neurotransmiterami (lub neuroprzekaznikami, przyp. ttum.). W
uwolnienie neuroprzekaznikow z jednej komorki oraz odebranie ich w innej
zaangazowanych jest wiele réznych czasteczek.

Wyobraz sobie matg banke (technicznie nazywang pecherzykiem) zawierajgca
neuroprzekazniki. Powierzchnia banki - btona - jest podobna do powierzchni komorki. Kiedy
banka styka sie z krawedzig innej komorki, btony ‘Scieraja sie’ i znajdujgce sie w bance
neuroprzekazniki sg wyrzucane na zewnatrz.

Sasiednia komorka odbiera neuroprzekazniki i wykonuje polecenia zawarte w komunikacie.
Pomysl tylko - w ciggu jednej sekundy wymienia sie miliardy takich komunikatow! To jest to,
czego potrzebuje mézg do koordynowania wszystkich funkcji organizmu, dlatego tak
wazne jest, aby synapsy - potgczenia pomiedzy neuronami - funkcjonowaty wtasciwie.

Synapsy - jaki zwigzek z chorobg
Huntingtona?

Chociaz wiemy, ze chorobe powoduje dziedziczenie mutacji HD, to nie do konca
rozumiemy, jak mutacja powoduje szkody. Naukowcy sg zajeci poszukiwaniem
potencjalnych terapii HD. To, co wiemy na pewno to to, ze synapsy u pacjentow HD
przestajag dziata¢ prawidtowo bardzo wczesnie - na dtugo przed pojawieniem sie objawow.
To czyni z dysfunkcji synaps atrakcyjny cel ewentualnej kuracji, poniewaz interwencja w
tym stadium choroby moze - przynajmniej teoretycznie - spowolnic¢ lub powstrzymac utrate
neuronow.

Nowa wiedza na temat choroby Huntingtona
I synaps

W badaniu opublikowanym przez grupe badawczg dr Flaviano Giorgini z Uniwersytetu w

Leicester w Anglii, naukowcy wszczepili mutacje choroby Huntingtona muszkom
owocowym, a hastepnie przyjrzeli sie blizej synapsom u larw tych much.

Okazato sie, ze mutacja HD wywotata problemy w synapsach larw zmniejszajgc pecherzyki
synaptyczne, ‘banki’ odpowiedzialne za dostarczanie neuroprzekaznikow. Maty rozmiar
pecherzykow utrudnia przekazywanie wiadomosci poprzez synapsy.

Poza wadliwym przekazem komunikatow w synapsach, naukowcy zaobserwowali rowniez
zmiany w schematach petzania larw. Tak, schematach petzania larw. Naukowcy wiedzg, ze
te mate zwierzatka spedzajg okreslong ilos¢ czasu na petzaniu w linii prostej i pewng ilos¢
czasu na wykonywaniu zwrotow. Zmiany schematow, takie jak te, sg typowe dla
neurodegeneracji u muszek owocowych.

~,mutacja HD wywotata problemy zmniejszajac pecherzyki synaptyczne, ‘banki’
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odpowiedzialne za dostarczanie neuroprzekaznikow ”

Co powoduje zmniejszenie pecherzykow, zaburzenia transmisji wiadomosci i dziwne
petzanie larw?

Naukowcy zdecydowali sie przyjrzec¢ biatku o nazwie Rab11. Z kilku powoddéw. Po pierwsze,
Rab11 bierze udziat w tworzeniu pecherzykéw. Po drugie, produkt genu HD - zmutowana
huntingtyna - zaktéca dziatanie Rab11 w komodrkach. Zespot Leicester stwierdzit wczesnie;j,
ze podanie muszkom owocowym z HD dodatkowego Rab11 pomogto w walce z
neurodegeneracja.

Tym razem, po prostu zapytali, czy Rab11 tgczy zmutowang huntingtyne z pecherzykami
matych rozmiarow i dysfunkcjg synaps larw. Aby odpowiedzie¢ na to pytanie, larwom z
mutacjg HD podano dodatkowe biatko Rab11. Dodatkowe Rab11 nie tylko przywrdcito do
normalny rozmiar pecherzykow larw, ale takze poprawito przekazywanie wiadomosci i
przywrocito do normy schematy petzania.

Wiec... problem zostat rozwigzany?

Zapaleni czytelnicy HDBuzz dobrze wiedza: badanie choroby Huntingtona nie jest takie
proste! Rab11 moze by¢ zaangazowane w HD réwniez na inne sposoby, nie chodzi tylko o
role Rab11 w dysfunkcji synaps. Na przyktad, neurony potrzebujg Rab11 réwniez do
przyjmowania paliwa w postaci glukozy. Uwaza sie, ze zmutowana huntingtyna ingeruje
rowniez w ten proces.

Inne aspekty funkcjonowania synaps rowniez przyczyniajg sie do choroby Huntingtona.
Zmutowana huntingtyna wptywa na dziatanie enzymoéw PDE (enzymow fosfodiesterazy),
ktore rozktadajg czgsteczki sygnatowe po drugiej stronie synaps. Enzymy PDE sg
kluczowym celem badan lekéw na HD.

Nie wspominajgc o tym, ze muszki owocowe i ludzie bardzo sie od siebie réznig! Naukowcy
majg dobre powody by sadzi¢, ze zwigzek Rab11 - huntingtyna wystepuje u ludzi, ale
potrzeba dalszych badan, zanim doktadnie zrozumiemy, jaki to wszystko przebiega u 0sob
z chorobg Huntingtona.

Nalezy pamietac, ze podstawowe badania tego rodzaju pozwalajg inaczej spojrze¢ na
problem HD - pokazujgc tym samym nowe mozliwosci leczenia. Badanie to méwi nam, ze
cokolwiek robi zmutowana huntingtyna by zepsuc¢ synapsy, Rab11 jest w to zaangazowane.
To czyni z Rab11 element ukfadanki - jesli zmutowana huntingtyna zaburza funkcje Rab11,
to jest nadzieja na opracowanie leku przywracajgcego funkcje Rab11i odwracajacego
szkodliwe skutki odziedziczonej mutacji.

Autorzy nie zgtosili konfliktu interesow. Aby uzyskac wiecej informacji na temat naszej
polityki informacyjnej zobacz FAQ...
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SLtOWNIK
neurony komorki mézgu, ktore przechowujg i przekazuja informacje
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