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Nowy atak na wirusowe zapalenie watroby
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Okolo 150 milionéw os6b na swiecie jest
zakazonych WZW typu C (HCV). Mimo wiekszej skutecznosci leczenia przeciwwirusowego

w ogodle, ciagle istnieje potrzeba skutecznych i tanich terapii o mniejszych dzialaniach
niepozadanych.

Uczestnicy projektu LIPOHCV (Hepatitis C virus and host lipoprotein metabolism) skupili sie na
grupie genow zwiazanych z replikacja HCV: lipinach. W zdrowych komoérkach uczestnicza one
w regulacji metabolizmu lipidow i lipoprotein. Prace badawcze pokazaly, ze kilka z tych genow jest
wykorzystywanych przez HCV do réznych aspektdéw cyklu zyciowego wirusa.

Zespot eksperymentalnie zmodyfikowal dwie lipiny, dzieki czemu udato sie zahamowac infekcje.
Sugeruje to, ze moga one by¢ potencjalnymi celami molekularnymi terapii anty-HCV. Co jeszcze
ciekawsze, jako ze niektore z tych gendéw pokrywaja sie funkcjonalnie, istnieje mate
prawdopodobienstwo, ze inaktywacja jednego z nich wplynie na metabolizm lipiddw. Atak jedynie na
te zwiazane z infekcja wirusowa moze powodowac¢ mniej dziatan niepozadanych.

Infekcja wirusowa jest powigzana z metabolizmem lipidéw i powoduje chorobe watroby. Wyniki
badania pozwola lepiej wyjasnic¢ ten proces.

Dzieki technikom obrazowania i miedzynarodowej wspotpracy badawczej naukowcy stworzyli
nanoskalowe mapy 3D zmian fizycznych w komoérce wywotanych przez HCV. Wydaje sie, ze w celu
replikacji wirus przejmuje mitochondria komoérki. Ponadto zespdt odkryt gen SIGMAR1 zwiazany
zaréwno z replikacja wirusa, jak i komunikacja miedzy organellami komérkowymi, wtaczajac w to
mitochondria.

Produkt biatkowy genu SIGMARI1 oddziatuje z kluczowymi w biosyntezie cholesterolu enzymami,
a ich niedobor wplywa na ekspresje genow zwigzanych z metabolizmem lipidéw i cholesterolu.
W przysztosci zespot projektu LIPOHCV zamierza poszerzy¢ badania o analize proteomiczna biatek
oddziatujacych z SIGMARI.

Nowe czynniki kontrolujace wczesne etapy infekcji HCV to potencjalne cele molekularne srodkéw
nakierowanych na gospodarza. Oprocz uzupelniania nowych terapii anty-HCV bazujacych na
bezposrednio dzialajacych srodkach przeciwwirusowych, moga one zwieksza¢ genetyczng bariere
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odpornosci na szeroki zakres genotypéw wiruséw. Stanowia tez wskazowke dla przysztych badan
nad molekularnymi oddziatywaniami gospodarz-wirus i nowatorskimi terapiami.
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Moze zapobiega¢ problemom z sercem.
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