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Kwas retinowy (RA) jest molekula sygnalizacyjna
syntezowana z witaminy A. Sygnalizacja RA jest szczegdlnie wazna dla prawidlowego

rozwoju zarodka, przetrwania, wzrostu, wzroku, rozmnazania i réznicowania komoérek.

Proliferacja, réznicowanie i Smier¢ komérek sa kontrolowane przez rézne czynniki transkrypcyjne,
w tym niesteroidowe receptory jadrowe (nsNR). RA jest czynnym metabolitem witaminy A, a jego
receptory (RAR) naleza do rodziny nsNR. RA wigze sie z heterodimerami RAR i receptorami
retinoidu X, zwanymi réwniez receptorami reksynoidowymi (RXR). Wigqza sie one z elementami
odpowiedzi RA w regionach regulatorowych docelowych genow.

Heterodimeryzacja z RXR nie jest jednak jedynym szlakiem funkcjonowania RAR. Dane in vitro
pokazuja, ze RAR moga dziala¢ poprzez nietypowe szlaki sygnalizacyjne, niezaleznie od RXR.
Uczestnicy finansowanego przez UE projektu INVIVO RA NONCANON (Non-canonical signalling
pathways relayed by retinoic acid affecting germ cell differentiation) chcieli potwierdzi¢ istnienie
takich szlakéw i scharakteryzowac je na przykladzie nabtonka nasiennego jadra jako systemu
modelowego.

Naukowcy stworzyli hipoteze robocza, integrujaca dane o genach, ulegajacych ekspresji réznicowe;j
przy braku RA, z analiza zestawdéw danych dotyczacych miejsc wigzania RAR. Wyniki
eksperymentalne potwierdzily, ze w komérkach wspomagajacych nabtonka nasiennego jadra, czyli
komorkach Sertoliego, RAR dziata niezaleznie od RXR, kontrolujac geny docelowe RA.

Prébujac znalez¢ specyficzny nietypowy szlak, zidentyfikowano wydzielang glikoproteine. Biatko to
stanowi efektor RA, umozliwiajacy réznicowanie komorek rozrodczych w kierunku mejozy. Odkrycia
uczestnikéw projektu daly podstawy do dalszych badan roli nietypowej sygnalizacji RA w regulacji
ekspresji genetyczne;j.

Zrédto: www.cordis.europa.eu
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