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- u‘ Europejscy uczeni badaja mechanizm faldowania
bialek, dzieki ktéremu przyjmuja one funkcjonalna konformacje. Wiedza ta pomoze

wyjasni¢ przyczyny nieprawidlowosci tego procesu.

Biatka spelniaja wazna role budulcowa i czynnosciowa w komorce. Sa one regulowane przez ich
trgjwymiarowa konformacje. Aby zapewni¢ prawidlowe faldowanie biatka, komdrki uzywaja
specyficznych szaperonéw molekularnych. Niemoznos$¢ prawidtowego sfaldowania prowadzi do
dezaktywacji bialek, ktore ostatecznie ulegaja rozkladowi. Zdarza sie jednak, ze zle sfaldowane
biatka mimo wszystko przetrwaja, co moze prowadzi¢ do schorzen takich jak choroba Alzheimera.

Badacze i nauczyciele ze Szkoty Wyzszej Nauk Biomolekularnych imienia Bijvoeta w Holandii podjeli
finansowana przez UE inicjatywe MANIFOLD (Manipulating folding, assembly and disassembly of
protein complexes - from molecule to disease). Celem jest rekrutacja poczatkujacych naukowcéw do
badan réznych aspektéw procesu faldowania biatek. Proponowany zakres prac obejmie faldowanie
nowo zsyntetyzowanych biatek, zmiany konformacyjne biatek zwigzanych z aktywacja i dezaktywacja,
jak réwniez efekty allosteryczne. Uczestnicy projektu MANIFOLD zajma sie rowniez zjawiskiem
nieprawidtowego fatdowania biatek oraz jego wptywem na formowanie sie struktur amyloidowych.

Podczas pierwszej czesci projektu naukowcy uzyli r6znych metod biofizycznych do badan
oddziatywan tworzacego sie biatka amyloidowego IAPP z blonami. Zidentyfikowano obiecujace
inhibitory, ktére moga oddzialywaé¢ z tym procesem oraz stuzy¢ jako leki przeciw chorobom
neurodegeneracyjnym. Dodatkowo uzyto szaperonowego biatka szoku cieplnego 90 (Hsp90) jako
modelu do analizy oddzialywan szaperonéw ze swoimi substratami i ich wptywu na degradacje biatek.

Cztonkowie konsorcjum wygenerowali histony do badan sktadania wielobiatkowego i obserwowali
ich faldowanie wokdt DNA w trakcie tworzenia nukleosomdéw. Trwaja badania nad oddziatywaniami
z szaperonem histonowym APLF i jego rola w prawidtowym formowaniu nukleosomu.

Projekt MANIFOLD dostarczy nieocenionej wiedzy mechanistycznej na temat fundamentalnych
proceséw fatdowania biatek. A biorac pod uwage zwiazek nieprawidtowosci w fatdowaniu biatek
z chorobami, ta wiedza ma réwniez konsekwencje terapeutyczne.
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Moze mie¢ zwiazek z wodnymi bakteriami.
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