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Neurony moga pamietac, bo przesuwaja swoje
geny w przestrzeni
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Nieznany dotychczas mechanizm powstawania
sladow pamieciowych odkryli badacze z warszawskiego Instytutu Biologii Doswiadczalnej

im. M. Nenckiego PAN. Okazuje sie, ze w niektorych wypadkach neurony moga
zapamietywac¢ dzieki zmianom w ulozeniu DNA.

Badacze z warszawskiego instytutu udowodnili, ze podczas pobudzania neuronéw - komorek uktadu
nerwowego - dochodzi do trwalych zmian w rozmieszczeniu genéw w przestrzeni jadra
komorkowego. Odkrycie ma istotne znaczenie dla lepszego rozumienia natury proceséw umystowych
i schorzen uktadu nerwowego, zwtaszcza mdézgu. O badaniach, opublikowanych w prestizowym
czasopismie ,Journal of Neuroscience”, poinformowali przedstawiciele Instytutu Nenckiego.

"Podczas badan na szczurach po atakach epilepsji zaobserwowaliSmy, ze jeden z genéw moze sie
trwale przesuna¢ w glab jader komérkowych neurondéw. Poniewaz modyfikacja geometrycznej
budowy jadra prowadzi do zmiany w ekspresji genow, neuron w ten sposéb pamieta, co sie
wydarzyto" - wyjasnia dr hab. Grzegorz Wilczynski z Pracowni Neuromorfologii Instytutu Nenckiego.

Neurony tacza sie ze soba synapsami, tworzac rozbudowane sieci. Aby w sieciach neuronowych
powstawaty slady po bodzZcach wywotujacych pobudzenie, musi dochodzi¢ do zmian ksztattu
i funkcjonowania poszczegélnych synaps. Jesli slad po bodzcu ma by¢ trwaly, niezbedne sa zmiany
w ekspresji wielu genow poszczegolnych neuronéw.

Jak przypominaja przedstawiciele Instytutu Nenckiego, geny to odcinki tancucha DNA kodujace
okreslone bialka. Jednak gen nie zawsze jest aktywny - za jego ekspresje odpowiada m.in.
srodowisko wewnatrz komorki. W znajdujacej sie tam chromatynie (niciach DNA wraz z biatkami)
wystepuja bowiem substancje aktywujace lub blokujace geny. "Sytuacja przypomina troche relacje
miedzy ludzmi. Cztowiek moze by¢ obecny na spotkaniu wielu osob, ale jego gtos bedzie miat rozne
znaczenie w zaleznosci od srodowiska. Jesli sSrodowisko jest przychylne, gtos zostanie podchwycony
i wzmocniony, spoteczenstwo zauwazy efekt. Jesli Srodowisko bedzie niechetne, glos zostanie
sttumiony" - opisuje prof. Wilczynski.

W przypadku neuronéw procesy epigenetyczne - a wiec takie, w ktorych o ekspresji genu decyduje
otoczenie - wiazano do tej pory tylko z reakcjami chemicznymi w chromatynie. "Badania w Instytucie
Nenckiego pokazuja jednak, ze w neuronach mamy do czynienia z kolejnym rodzajem efektéw
epigenetycznych: zmianami w przestrzennej budowie jadra komoérkowego, prowadzacymi do
powstawania trwalych sladéw pamieciowych. Jest to mozliwe z dwoch powodéw. Pierwszy wynika
z obecnosci otoczki jadrowej: geny moga sie do niej przyczepiac¢ lub od niej odczepiaé, co wplywa na
ich ekspresje. Drugi powod jest zwiazany ze specyficzng budowa jadra komdrkowego" - wyjasniaja
naukowcy z Nenckiego.

Jak tlumacza, jadro komoérkowe sktada sie z wielu globul, zwanych domenami lub terytoriami



chromosomowymi. Kazda domene wypeinia tylko jeden chromosom, ktéry moze sie nieznacznie
przemieszcza¢ w ramach swojego terytorium. Wskutek tych ruchéw w punktach styku sasiednich
domen moga sie spotkac¢ fragmenty tancuchéw DNA z r6znymi genami. Dochodzi wtedy albo do
wyciszenia grupy gendéw, albo do ich ekspresji. Wystarczy jednak niewielkie przesuniecie tancucha
DNA w ktérejs z domen, by ekspresja gendw sie zmienita.

Zmiany przestrzennego potozenia genéw w jadrze komoérkowym obserwowano juz wczesniej
w niektorych typach komodrek, m.in. w komdrkach nabtonkowych. Teraz w Instytucie Nenckiego
wykazano, ze pod wplywem bodzcéw zewnetrznych podobne zmiany zachodza w neuronach.

W badaniach wykorzystano neurony szczurow po atakach epilepsji, ktora jest choroba plastycznosci
mozgu. Podczas ataku w pobudzonych neuronach dochodzi do burzliwej ekspresji genéw. Naukowcy
z Instytutu Nenckiego we wspoétpracy z grupa prof. Marka Switonskiego z Uniwersytetu
Przyrodniczego w Poznaniu oraz z prof. Marion Cremer z Monachium obserwowali dwa geny,
oznaczyli ich potozenie w tancuchach DNA za pomoca substancji Swiecacej po wzbudzeniu swiattem
lasera. Naukowcy zanalizowali preparaty zarowno z neuronami szczuréw kontrolnych, jak i szczuréw
po atakach padaczkowych.

Zbadano ponad 5 tys. jader komdrkowych i wyznaczono potozenia obu sledzonych genéw w stosunku
do srodkoéw jader i wzgledem otoczki jadrowej. Dla jednego z obserwowanych genéw (BDNF)
zaobserwowano zmiane polozenia o kilkaset nanometréw (miliardowych czesci metra), przy czym u
zwierzat kontrolnych gen wystepowat przy otoczce lub na niej w potowie jader komdrkowych,
podczas gdy dla zwierzat po ataku epilepsji wartos¢ ta spadata do ok. 25 proc.

"Dwukrotny spadek to w biologii bardzo duza zmiana. StwierdziliSmy ponadto, Zze pozostaje ona
widoczna nawet przez kilka tygodni. Wniosek jest wiec jednoznaczny: o tym, co sie wydarzyto,
neurony pamietaja takze dzieki zmianom w architekturze swoich jader komérkowych" - stwierdza
prof. Wilczynski.

Badania sfinansowano z Grantu Polsko-Norweskiego oraz ze srodkéw Programu Operacyjnego
Innowacyjna Gospodarka.
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