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Wzajemne oddzialywania bialek w
uszkodzeniach DNA
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3 JIntegralnos¢ genomu eukariotycznego jest
zachowywana dzieki procesom znanym pod ogdlna nazwa reakcji na uszkodzenia DNA.
Naukowcy europejscy zbadali bialka biorace udzial w procesie naprawy w limfocytach.

Mechanizmy nadzorowania reakcji na uszkodzenia DNA monitoruja status chromosomu, aby
zapewni¢ prawidlowa rekombinacje i segregacje, w ten sposob nie dopuszczajac do przeniesienia
mutacji na komorki corki. Pozostawione bez naprawy uszkodzenia obu nici DNA moga prowadzi¢ do
niedoboru odpornosci, réznych choréb rozwojowych i neurologicznych, a takze do nowotwordow.
Komponenty histonowe chromatyny uczestnicza w tej odpowiedzi, tworzac region DNA z cechami
charakterystycznymi dla uszkodzenia. Fosforylacja H2AX najlepiej pokazuje, w jaki sposob
modyfikacja chromatyny moze poprawiac stabilno$¢ genomu.

Co ciekawe, limfocyty B zaadaptowaly te same szlaki naprawy do generowania réznorodnosci
przeciwcial poprzez reakcje rearanzacji DNA nazywana przelaczaniem klas (CSR) tancucha ciezkiego
immunoglobulin (IgH). Jezeli wywotane uszkodzenia DNA nie zostana odpowiednio naprawione, to
uszkodzenie DNA specyficzne dla komérek B moze prowadzi¢ do powstania onkogenicznych
translokacji chromosomalnych.

Naukowcy realizujacy finansowany przez UE projekt DDR IN LYMPHOCYTES (Identifying functional
proteins at DNA breaks with quantitative proteomics in primary lymphocytes) mieli za zadanie
przeanalizowaé¢ mechanizm odpowiedzialny za powiazana z chromatyna supresje niestabilnosci
genomu i raka. W tym celu przeanalizowali chromatyne w skali proteomicznej limfocytéw poddanych
promieniowaniu myszy typu dzikiego i myszy bez histonu H2AX.

Zoptymalizowali metode biochemiczng o nazwie wzbogacenie chromatyny dla proteomiki (ChEP), co
pozwolito im zmapowac obrazy biatkowe w uszkodzeniach obu nici z niespotykana wczesniej
doktadnoscia. Naukowcy zidentyfikowali rézne nowe biatka zwiazane z chromatyna i przeprowadzili
celowane przesiewowe badanie genetyczne, aby sprawdzic ich role w utrzymaniu stabilnosci genomu.

Podsumowujac, wyniki projektu DDR IN LYMPHOCYTES podkreslity role chromatyny w reakcji na
uszkodzenia DNA i procesie naprawy uszkodzenia obu nici w limfocytach. Moga réwniez przyczynic
sie do opracowania nowatorskich celow dla strategii terapeutycznych w leczeniu raka lub niedoboru
odpornosci.

Zrédto: www.cordis.europa.eu
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Szczepionka przeciwko pélpascowi

Moze zapobiega¢ problemom z sercem.
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