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Mechanizmy komorkowe choroby Parkinsona
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Przyczyna choroby Parkinsona jest nieprawidlowe
dzialanie bialka parkiny, lecz odnosne mechanizmy komérkowe byly do tej pory niejasne.

Naukowcy korzystajacy ze wsparcia UE staraja sie rzuci¢ wiecej swiatla na kwestie, ktora
moze mie¢ duze znaczenie w projektowaniu terapii celowanych.

Parkina, nazywana tez biatkiem Parkinsona 2 (PARK2), jest enzymem, ktéry posredniczy w wiazaniu
uszkodzonych i nadmiernych biatek przez molekute zwang ubikwityng. Ubikwityna dziata jak
znacznik sygnalizujacy koniecznos¢ przekazania niepotrzebnego biatka do proteasomu w celu jego
degradacji. Naukowcy zidentyfikowali ponad 200 mutacji genu parkiny, ktére powoduja chorobe
Parkinsona. Wiekszo$¢ tych mutacji powigzano z autosomalnga, recesywna postaciag mtodociane;j
choroby Parkinsona (AR-JP).

Wstepne badania wskazuja, ze nieprawidtowosci parkiny prowadza do gromadzenia sie biatka
RTP801 wiazanego ze $Smiercia komoérek. Naukowcy kontynuuja te linie badania w ramach
finansowanego przez UE projektu RTP801 PARKIN (RTP801, a negative regulator of mTOR and AKT,
as a target of parkin).

Naukowcy sprawdzili, czy RTP801 jest substratem parkiny i czy zaburzenia parkiny prowadza do
toksycznego nagromadzenia RTP801, tym samym przyczyniajac sie do degeneracji uktadu
nerwowego. Ponadto przeanalizowali mozliwy udziat dwéch waznych dla przezycia kinaz:
rapamycyny (mTOR) i kinazy biatkowej B (zwanej tez PKB lub Akt). W modelach choroby Parkinsona
zwiekszenie ilosci RTP801 przektadato sie na inaktywacje obu kinaz i $mier¢ komoérki nerwowej.

Poczyniono wazne postepy w wyjasnianiu wzajemnych zaleznosci miedzy parkina, RTP801 i kinazami
warunkujacymi przezycie. Obnizenie produkcji parkiny oraz nadekspresja nieaktywnych mutantéw
tego biatka przektadata sie na podwyzszenie poziomu RTP801 w komorkach nerwowych uktadu
wspotczulnego i w neuronalnych komoérkach PC12, podczas gdy ektopowa parkina nasilata
przygotowanie do degradacji RTP801. Ponadto w mdzgach myszy knock-out z inaktywacja genu
kodujacego parkine, ludzkich fibroblastach pobranych od pacjentéw cierpiacych na AR-JP z mutacja
parkiny, oraz w neuronach istoty czarnej mézgu pacjentéw z AR-JP i sporadyczna choroba
Parkinsona stwierdzano podwyzszone poziomy RTP801.

Potencjalne znaczenie fizjologiczne degradacji RTP801, w ktorej posredniczy parkina, to ochrona
komorek nerwowych przed $miercia spowodowana nadekspresja RTP801 poprzez degradacje tego
biatka. Natomiast obnizenie poziomu parkiny lub utrata jej funkcji nasila zjawisko $mierci neurondw.

Wszystkie wyniki potwierdzaja hipoteze, ze RTP801 jest substratem parkiny. Podwyzszenie poziomu
RTP801 prawdopodobnie prowadzi do neurodegeneracji w przypadkach AR-JP i sporadyczne;j
choroby Parkinsona, jako ze RTP801 obniza poziom kinaz niezbednych do przezycia — mTOR i Akt.



Lepsze i bardziej dogtebne poznanie mechanizméw degeneracji komérek nerwowych jest niezbedne
do opracowania skutecznych metod terapii, promujacych przezycie neuronéw. Projekt RTP801
PARKIN znaczaco sie do tego przyczynit, a jego wyniki przetoza sie na znaczace korzysci dla
pacjentow z choroba Parkinsona.

Zrédto: www.cordis.europa.eu
http://laboratoria.net/aktualnosci/24954.html
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Zdrowych i Pogodnych Swiat Bozego
Narodzenia

Najserdeczniejsze zyczenia zdrowych, radosnych i pogodnych Swiat Bozego Narodzenia.
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Zapraszamy na wyjatkowa edycje Targow PCI
Days 2025!

Odbeda sie one w dniach 11-13 czerwca w Expo XXI w Warszawie.
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Zawal juz dawno przestal by¢ choroba
mezczyzn

Kobiety czesto nie czuja typowych boléw co skutkuje gorszymi wynikami.
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Swiateczna apteczka

Szczypta umiaru i co$ na zgage
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Radioaktywny pluton sie nie ukryje

Naukowcy znajduja go nawet na lodowcach
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Z1loty Medal Chemii przyznany po raz 14

Wyloniono autoréw najlepszych prac licencjackich i inzynierskich.
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Polacy sa umiarkowanie prospoteczni

Polacy chca wspiera¢ materialnie.

]
23-12-2024

Zwiazek miedzy trauma z dziecinstwa a
zespolem jelita drazliwego

Pokazaly badania polskich naukowcdow.

Informacje dnia: Zdrowych i Pogodnych Swiat Bozego Narodzenia Zapraszamy na wyjatkowa
edycje Targéw PCI Days 2025! Zawat juz dawno przestat by¢ choroba mezczyzn Swigteczna apteczka
Radioaktywny pluton sie nie ukryje Ztoty Medal Chemii przyznany po raz 14 Zdrowych i Pogodnych
Swiat Bozego Narodzenia Zapraszamy na wyjatkowa edycje Targéw PCI Days 2025! Zawal juz
dawno przestal byé chorobg mezczyzn Swiateczna apteczka Radioaktywny pluton sie nie ukryje Zloty
Medal Chemii przyznany po raz 14 Zdrowych i Pogodnych Swiat Bozego Narodzenia Zapraszamy na
wyjatkowa edycje Targdw PCI Days 2025! Zawat juz dawno przestat by¢ choroba mezczyzn

Swiateczna apteczka Radioaktywny pluton sie nie ukryje Ztoty Medal Chemii przyznany po raz 14
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