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Biatkowe ‘psy obronne’ ujawniaja
zaskakujgce zwigzki choroby Huntingtona z
innymi zaburzeniami mézgu

Biatka wigzagce DNA/RNA moga by¢ zaangazowane w uszkodzenia powodowane przez
chorobe Huntingtona i inne choroby mézgu

Napisany przez Melissa Christianson kwiecien 10, 2013
Zredagowany przez Professor Ed Wild Przettumaczony przez Arkadiusz Szatkowski
Po raz pierwszy opublikowany styczen 10, 2013

iatka wigzgce DNA/RNA - luksusowy rodzaj biatek, ktore ‘chronig’ genetyczne

instrukcje, uwazane za wazne w chorobach takich jak choroba Alzheimera i

choroby neuronu ruchowego. Nowe badania wskazujg, ze biatka te mogg by¢
kluczowe - i doprowadzi¢ do powstania nowych mozliwosci leczenia - rowniez w chorobie
Huntingtona.

Znajomy motyw: smierc z powodu biatek
Ludzie ze swojej natury zajmujg sie recyklingiem - i nie chodzi tylko segregacje odpadow.
Ponownie wykorzystujemy pomysty, jak przerébka Hamleta w Krola Lwa, czy Romea i Julii
w West Side Story.

Biatka wigzgce DNA / RNA stuzg do ochrony naszego DNA, ale mogg dziatac nieprawidtowo,
jak pies obronny w amoku. Naukowcy zbadali te biatka genetycznie zastepujgc ‘psa
obronnego’ bardziej ‘oswojong’ wersja biatka.
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Co ciekawe, naukowcy odkrywajg, ze nasze ciata robig doktadnie to samo - zwlaszcza jesli
chodzi o choroby mdzgu. W ostatnich latach, staje sie coraz bardziej oczywiste, ze komoérki
mozgowe mogg chorowac i umierac na kilka gtéwnych sposobdéw, podobnie jest z
zaburzeniami ich poprawnego dziatania. Co wiecej, wydaje sie, ze w wielu réznych
chorobach mézgu dziatajg doktadnie te same mechanizmy.

Najpowszechniejszg przyczyng choréb neurondw sg biatka, molekularne maszyny
pracujgce wewnatrz komorek. Biatka robig wszystko, od obstugi energii po utrzymanie
ksztattu komorki. W wielu chorobach mdzgu biatka rozrywaijg sie i przestajg prawidtowo
wykonywac swojg prace. Jesli zadanie wykonywane przez biatko byto wazne - lub jesli
uszkodzone biatko przeszkadza innym biatkom - wéwczas neurony mogg chorowac i
obumierac.

Rozwigzanie tego problemu pozornie wydaje sie proste: naprawic¢ uszkodzone biatko zeby
znow mogto wykonywac swoje zadania. Przecietha komorka mézgowa zawiera tysigce
roznych biatek, okreslenie, ktore biatko w okreslonej chorobie wymaga naprawy moze by¢
trudne.

Biatka wigzgce DNA/RNA: psy obronne DNA

Nowe badania grupy kanadyjskich naukowcéw podkreslity znaczenie specjalnego rodzaju
biatka, zwanego ‘biatkiem wigzagcym DNA/RNA’ (oryg.: DNA/RNA-binding proteins, przyp.
ttum.). Co wiecej, badania zwrdcity uwage na intrygujacy zwigzek choroby Huntingtona i
innych choréb moézgu.

Generalnie, biatka wigzgce DNA/RNA zachowuja sie jak pies obronny, chronig genetyczne
instrukcje komorek mézgu. Biatka wigzagce DNA/RNA moga kontrolowag, ktdre instrukcje
komorki mézgowe zlecg innym biatkowym robotnikom. To oznacza, ze biatka wigzace
DNA/RNA s3 bardzo wazne, poniewaz moga wptywac na to, co bedzie dziato sie wewnatrz
komorki mézgu.

Wazng kwestig dotyczgcg biatek wigzgcych DNA/RNA jest to, ze zazwyczaj znajdujg sie one
wytgcznie w jadrze komorki (takim centrum sterowania), gdzie maja tatwy dostep do
informacji genetycznych, ktorych powinny strzec. Jednakze, w HD i innych chorobach
mozgu, biatka wigzgce DNA/RNA wydostajg sie poza granice jgdra i poruszajg sie po catej
komorce.

Mozemy poréwnac te 'ucieczke’ do tego, co dzieje sie kiedy Rex - pies Twojego sagsiada -
ucieka ze swojej zagrody: Rex nie ogranicza sie do miejsca, w ktorym powinien by¢, tylko
biega w amoku i terroryzuje okolice. Aby sytuacja wrdcita do normy, twoj sgsiad musi
ztapac Rexa i przede wszystkim zapobiec kolejnym ucieczkom.

Analogicznie, niektorzy badacze HD sadzg, ze zapobieganie ucieczkom biatek wigzacych
DNA/RNA z jadra i ich swobodnemu poruszaniu sie po reszcie komorki, moze zapobiec
obumieraniu komérek mézgu w HD.
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L,badanie tworzy nowy zwigzek pomiedzy chorobg Huntingtona i innymi
zaburzeniami mozgu ”

Jak sprawdzic¢ ten pomyst w laboratorium?

Aby sprawdzi¢ ten pomyst, naukowcy pod kierownictwem dr J. Alex Parker z Uniwersytetu
w Montrealu stworzyli zwierzeta laboratoryjne nasladujgce niektore aspekty HD.
Genetycznie zmodyfikowane robaki i myszy majg bardzo dtugi gen huntingtyny,
powszechny u pacjentow z chorobg Huntingtona. Wystepujg u nich zaburzenia komodrkowe
i behawioralne, takie jak wysokie poziomy smierci komérek mézgu i zmieniong wrazliwos¢
na dotyk, ktore - wedtug naukowcow - nasladujg aspekty ludzkiej choroby.

Nastepnie zespot Parker'a wykorzystat zwierzeta do sprawdzenia, czy oddziatywanie na
dwa konkretne biatka wigzgce DNA/RNA zapobiegnie komorkowym i behawioralnym
nieprawidtowosciom. Nazwy tych dwadch biatek (TDP43 i FUS) nie sg szczegodlnie istotne,
wazne jest to, ze w ludzkim HD witasnie te biatka uciekajg z jagdra komorek.

TDP43 i FUS wybrano do tego badania rowniez dlatego, ze niedawno okazaty sie by¢
zaangazowane w dwie inne choroby mézgu: otepienie czotowo-skroniowe (ang.:
frontotemporal dementia, przyp. ttum.) oraz chorobe neuronu ruchowego (znang rowniez
jako choroba Lou Gehriga i ALS).

Co ustalono?

Zaczynajgc od robakow, naukowcy najpierw zastgpili normalne biatka wigzgce DNARNA
ich innymi, niedziatajgcymi wersjami. W metaforze pséw obronnych, bytoby to jak
zastgpienie Rexa miniaturowym pudlem. Nawet jesli pudel ucieknie, prawdopodobnie nie
bedzie sia¢ spustoszenia w okolicy.

Okazato sig, ze taka zamiana biatek zapobiegta nieprawidtowosciom, ktére normalnie
pojawiajg sie u robakow z HD, i to pomimo ciggtej obecnosci zmutowanej huntingtyny.
Sugeruje to, ze do wystgpienia uszkodzen potrzebna jest jakas interakcja pomiedzy
zmutowang huntingtyng i normalnymi biatkami wigzgcymi DNA/RNA.

Aby dostarczy¢ wiecej dowodow, ze oddziatywanie na biatka wigzgce DNA/RNA mogtoby
by¢ korzystne w HD, naukowcy siegneli po mysi model HD. Aby catkowicie pozby¢ sie
dwadch biatek wigzgcych DNA/RNA z komodrek mdézgu tych myszy naukowcy wykorzystali
swietng technike. W skrocie, uniemozliwili powstawanie tych biatek - co oznacza, ze
teoretycznie nie mogty psoci¢ w komérkach mézgowych myszy.

W metaforze pséw obronnych bytoby to rownoznaczne ze sterylizacjg ojca Rexa, Rex nie
mogtby sie urodzié. Pies, ktory nie istnieje, nie moze terroryzowac okolicy.
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Nowe zwigzki miedzy chorobami pozwalajg nam czerpac z bogactwa wiedzy i pracy innych
naukowcow i przyspieszajg postepy.

Emocje budzi odkrycie, iz zablokowanie mozliwosci powstawania tych biatek zapobiegto
obumieraniu komoérek mézgowych myszy powodowanemu przez bardzo dtugi gen
huntingtyny.

Na podstawie przeprowadzonych doswiadczen badacze stwierdzili, ze dwa badane biatka
wigzgce DNA/RNA moga by¢ zaangazowane w HD. Ponadto zasugerowali, ze dziatanie na
te biatka moze stanowi¢ nowe mozliwosci dla leczenia HD.

Cotooznaczadla HD?

To ekscytujgce, ze zakidcanie dwoch konkretnych biatek wigzgcych DNA/RNA wptywa
korzystnie na modele HD. Te odkrycia pomogg nam zrozumie¢, w jaki sposdb choroba
Huntingtona prowadzi do $mierci komodrek mézgowych - co moze potencjalnie prowadzic¢
do rozwoju nowych terapii, tak pilnie potrzebnych spotecznosci HD.

A poniewaz badane przez naukowcow dwa biatka wigzgce DNARNA sg wazne réwniez w
otepieniu czotowo-skroniowym i ALS, to badanie tworzy nowy zwigzek pomiedzy chorobg
Huntingtona i innymi zaburzeniami mézgu. Nawet jesli te choroby sg obecnie nieuleczalne,
jak HD, to zwigzek oznacza, ze naukowcy mogg wykorzystac niektore badania prowadzone
w kontekscie innych chordb do witasnych prac nad ustaleniem tego, co z tymi biatkami jest
nie tak w HD.

Zwigzek dziata w obie strony - choroba Huntingtona, ktorej genetyczna przyczyna jest
znana, moze byc¢ wykorzystywana jako model do badania dziatania biatek wigzacych
DNA/RNA i pomoc naukowcom zrozumiec inne choroby.

Nalezy oczywiscie pamietac, ze wszystkie wczesne wyniki badan naukowych nalezy
traktowac z przymruzeniem oka. Po pierwsze, naukowcy badali zwierzece modele HD (nie
ludzi), wiec jest wiele do zrobienia, aby pokazac, ze te same biatka sg tak samo wazne u
ludzi. Po drugie, nawet jesli biatka wigzgce DNA/RNA odgrywajg wazng role w ludzkim HD,
to leki ukierunkowane na te biatka wymagajg sporo czasu i sSrodkéw, zanim trafig do
pacjentow czeka je dtuga droga.

4/5


https://pl.hdbuzz.net/#
https://pl.hdbuzz.net/#
https://pl.hdbuzz.net/#
https://pl.hdbuzz.net/#
https://pl.hdbuzz.net/#

Niemniej jednak, otrzymane wyniki stanowig nowy watek w poszukiwaniach sposobu, w jaki
choroba Huntingtona niszczy neurony oraz nowych celow terapeutycznych, dajg réwniez
mozliwos¢ wspotpracy naukowcom z obszarow réznych chorob.

Autorzy nie zgtosili konfliktu interesow. Aby uzyskac wiecej informacji na temat naszej

polityki informacyjnej zobacz FAQ...

SLOWNIK
neurony komorki mézgu, ktore przechowujg i przekazujg informacje
RNA substancja chemiczna, podobna do DNA, tworzy czasteczke 'wiadomosci',
wykorzystywana przez komorke podczas produkcji biatek jako kopia robocza genu.
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