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Rola mikroRNA w uposledzeniu umystowym
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Niepelnosprawnosc¢ intelektualna (ID), czyli
inaczej uposledzenie umystowe, i zaburzenia ze spektrum autyzmu (ASD) sa powaznymi

zaburzeniami neurorozwojowymi. Europejscy naukowcy badali role mikroRNA (miRNA)
w rozwoju neuronalnym i takich wlasnie zaburzeniach poznawczych.

MiRNA sa to mate niekodujace RNA, ktore dziataja jako potranskrypcyjne regulatory ekspresji
genetycznej. Niedawno pozyskane dane dowiodly, ze miRNA ulegaja ekspresji w uktadzie nerwowym
kregowcéw. Ekspresja ta jest modulowana przez aktywnos¢ synaptyczna, ktora jest szczegoélnie
wazna w uczeniu i formowaniu pamieci.

Uczestnicy finansowanego przez UE projektu (NEURO-MIR-NETWORKS) (MicroRNA networks in
neuronal development and plasticity) przeanalizowali role miRNA w syntezie biatek, rozwoju
neuronow i ich plastycznosci na modelu synaps hipokampa. Gléwnym celem projektu byla
identyfikacja indukowanych miRNA szlakéw zwigzanych z rozwojem synaps, aby dostarczy¢ strategii
interwencyjnych w dziedzinie choréb psychicznych.

Naukowcy odkryli, ze szeroko rozpowszechnione w mézgu miRNA, takie jak miR-137, sa niezbedne
do kontroli wydajnosci i plastycznosci synaps. Zwiazek miR-137 z ID i ASD potwierdza hipoteze, ze
dysfunkcje uktadu glutaminergicznego moga wptywaé na patogeneze powiazanych z miR-137
uposledzen poznawczych. Uczestnicy badania zasugerowali nastepnie, ze miR-137 bezposrednio
reguluje wzbudzenie synaps poprzez modulacje receptora glutaminowego typu AMPA.

Naukowcy z projektu zbadali réwniez role miRNA w ASD na modelach zwierzecych. U szczura z ASD
wywotanym kwasem walproinowym (VPA) odkryto powiekszone ciato migdatowate, podobnie jak u
0s0b dorostych z ASD.

Niedawne badania sugeruja, Zze zmieniony w ASD rozwdj i morfologia neuronéw moga wynikaé
z btedow w procesach potranskrypcyjnych, ktére sa $cisle regulowane przez miRNA. Naukowcy
zbadali calogenomowa ekspresje transkryptomiczna w obrebie ciala migdatowatego szczuréw VPA
i wykryli podwyzszony poziom ekspresji miR-181c oraz miR-30d. Nadekspresja korelowata
z deregulacja pokrewnych celéw tych miRNA, ktdre sa zwiazane z rozwojem uktadu nerwowego.

Reasumujac, wyniki projektu dostarczaja podstaw do wyjasnienia, jak deregulacja miRNA w mézgu
moze wplywac¢ na patofizjologie ID i ASD. Modele zwierzece chordb neuronalnych uzyskane
w ramach tego projektu moga znalez¢ zastosowania w opracowaniu innowacyjnych terapii opartych
na miRNA.

Zrédto: www.cordis.europa.eu
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