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: ' a Nowe technologie analizy molekularnej ulatwily
identyfikacje nowych ukladow bialkowych, stanowiacych czasteczki docelowe dla

opracowywanych lekow. Korzystajac z biologii systemow i modeli zwierzecych, europejscy
naukowcy zbadali funkcjonowanie rzesek w zdrowiu i chorobie, aby odkry¢ nowatorskie
terapie.

Rzeski sa wyspecjalizowanymi strukturami o ksztalcie wlosa, ktéore wystepuja na powierzchni
wiekszosci nieproliferacyjnych komdérek eukariotycznych. Rzeski ruchowe stuza do przenoszenia
plynow, na przyktad usuwajac $luz i zanieczyszczenia z komoérek nabtonkowych w ptucach. Z kolei
rzeski nieruchome (pierwotne) peinia funkcje anten odbierajacych i przekazujacych sygnaty —
przyktadem moga by¢ rzeski sensoryczne fotoreceptoréow siatkowki.

Uczestnicy finansowanego przez UE projektu SYSCILIA (A systems biology approach to dissect cilia
function and its disruption in human genetic disease) badali znaczenie biatek rzeskowych dla
zdrowia i choroby. W tym celu stworzono modele umozliwiajace prognozowanie skutkow zaburzen
biatek rzeskowych.

Prace badawcze ujawnily wplyw rzesek na rézne narzady. Rzeski sa niezbedne dla rozwoju nefronow
w silnie zachowawczym procesie wydtuzania kanalikow nerkowych.

Badacze z projektu SYSCILIA odkryli réwniez, ze blokowanie jednego ze szlakow o nasilonej
aktywnosci aktywowato inne szlaki. Zjawisko to mozna nieraz zaobserwowac w leczeniu nowotworéw
i musi by¢ ono brane pod uwage przy projektowaniu cilioterapii.

Przy pomocy technik wyciszania i obnizania ekspresji genoéw odkryto wiele genow wymaganych do
formowania rzesek i ich funkcji, ktére nastepnie przeanalizowano. Zbadano mechanizmy dzialania
genoéw zwiazanych z chorobami rzesek, w tym powiazanie biatek ciliopatii z odpowiedzia na
uszkodzenie DNA, remodelowaniem chromatyny i proteasomami.

Wykorzystujac badania przesiewowe metoda odwrotnej genetyki catego genomu, bazujaca na matych
interferencyjnych RNA, odkryto wiele genéw zwiazanych z nowo odkrytymi szlakami choréb rzesek u
ludzi. Przeszukano po katem patogenicznosci allele 800 gendéw zwigzanych z rzeskami.

Analiza miedzygatunkowa dostarczyta wiedzy o ewolucji mechanistycznej rzesek. Wraz z innym
konsorcjum stworzono nowa "Ontologie genetyczna" rzesek zawierajaca 50 nowych terminow.

W ramach projektowania lekow, na komorki leczonych pacjentéw dziatano znanymi od dawna oraz
nowo odkrytymi lekami regulujacymi czynnosci rzesek. Jako Ze niektdre ciliopatie moga by¢
wywolywane przez mutacje nonsensowne, zespét przebadat skutecznosé translacyjnych lekéw
indukujacych kontynuacje transkrypcji. Stwierdzono potencjalne dziatanie zmodyfikowanych
aminoglikozydéw i PTC124 az u 20% pacjentéw z nonsensownymi mutacjami.

Wyniki badania SYSCILIA stanowiag solidne podstawy do wyjasnienia proceséw biologicznych


http://syscilia.org

zwiazanych z rola rzesek w rozwoju choréb u ludzi. Rozpowszechnienie wynikdéw projektu podkresla
ten potencjat — opublikowano w sumie 171 artykutéw od potowy 2010 roku, czyli od poczatku
projektu.
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