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Nowa droga wydzielania bialek
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i Europejscy naukowcy zbadali mechanizm
lezacy u podstaw niekonwencjonalnego procesu wydzielania niektorych bialek. Oprocz

dostarczenia podstawowej wiedzy te nowe informacje pomoga zrozumiec¢ rézne choroby
czlowieka.

Wiekszos¢ biatek wydzielanych w przestrzeni pozakomodrkowej podaza wyznaczona Sciezka, ktora
obejmuje siateczke srodplazmatyczna, aparat Golgiego i pecherzyki wydzielnicze, ktdére tacza sie
z blona plazmatyczna. Jednakze stato sie oczywiste, ze niektdre biatka korzystaja
z niekonwencjonalnej drogi wydzielania biatek bez sekwencji sygnatowej w celu wejscia na droge ER
- aparat Golgiego. Powigzany z tym mechanizm nie zostat wystarczajaco doktadnie zbadany i istnieje
wokot niego wiele spekulacii.

Finansowany przez UE projekt UNPROSEC dotyczyt biatka wiazacego kwasy ttuszczowe 4 (fatty
acid-binding protein 4, FABP4). Jest to biatko cytoplazmatyczne wydzielane gidwnie przez adipocyty,
a jego poziom jest podwyzszony w przypadku otytosci. Ze wzgledu na niekonwencjonalna Sciezke
wydzielania FABP4 kontroluje metabolizm glukozy w watrobie i sprzyja miazdzycy tetnic oraz
cukrzycy typu 2, co wykazano w modelu mysim. Hamowanie ekspresji tego biatka stanowi wazna
strategie leczenia choréb metabolicznych. Poznanie mechanizméw zwigzanych z wydzielaniem biatka
FABPA4 jest zatem niezbedne, aby zrozumie¢ nature choréb metabolicznych czlowieka.

Naukowcy uczestniczacy w projekcie UNPROSEC zbadali wydzielanie FABP4, ze szczeg6lnym
uwzglednieniem zaangazowanych w ten proces zwiazkéw posrednich i biatek obecnych
w pecherzykach. Analizy biochemiczne i morfologiczne wykazaty, ze biatko FABP4 jest
transportowane z cytozolu do przestrzeni zewnatrzkomoérkowej przez pecherzyki, niezaleznie od
klasycznego szlaku wydzielniczego i procesu autofagii.

Naukowcy zauwazyli, Ze nieprawidtowosci na drodze endocytozy powoduja zatrzymanie transportu
FABP4 wewnatrz pecherzykowych zwiazkow posrednich w kompartmentach endosoméw wczesnych.
Podobnie nieprawidtowosci w transporcie biatka przez btone w kierunku lizosomoéw powoduja
zatrzymanie transportu FABP4 wewnatrz pecherzykéw w kompartmentach endosoméw poznych,
blisko lizosomdw. Odkrycia te pokazuja, ze biatko FABP4 jest transportowane droga endocytozy,
a nastepnie jest uwalniane na drodze egzocytozy przez lizosomy wydzielnicze.

Rezultaty projektu UNPROSEC podkreslaja plejotropowe dziatanie mechanizméw zaangazowanych
w niekonwencjonalne wydzielanie biatek, podkreslajac plastycznos¢ maszynerii molekularnej
bioracej udzial w transporcie biatek przez btony. Dzieki zdobyciu wiedzy na temat biatka FABP4
mozliwe bedzie opracowanie przysztych strategii leczenia réznych choréb metabolicznych.

Zrédto: www.cordis.europa.eu
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Wykazaly badania psychologéw z Polski i Australii.
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