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Dr hab. Arkadiusz Piotrowski z Katedry Biologii
i Botaniki Farmaceutycznej GUMed oraz prof. Ludwine Messiaen (Department of Genetics,

The University of Alabama at Birmingham) sa pomystodawcami i koordynatorami projektu
badawczego, ktory doprowadzil do identyfikacji mutacji genu LZTR1 predysponujacych do
schwannomatosis - choroby genetycznej zaliczanej do nerwiakowlokniakowatosci
i powiazanej z wystepowaniem licznych guzéw wywodzacych sie z komdérek Schwanna
nerwow obwodowych. Wspétautorem badan jest rowniez dr Piotr Madanecki, bioinformatyk
z Katedry Biologii i Botaniki Farmaceutycznej GUMed.

Projekt zostat sfinansowany ze srodkéw Young Investigator Award, Children’s Tumor Foundation
oraz z funduszy wtasnych Medical Genomic Laboratory, Department of Genetics, The University of
Alabama at Birmingham. Wspdtpraca z prof. Messiaen jest wspierana rowniez przez Fundacje na
rzecz Nauki Polskiej oraz w ramach Krajowego Naukowego Osrodka Wiodacego (KNOW) na
Wydziale Farmaceutycznym z Oddzialem Medycyny Laboratoryjnej Gdanskiego Uniwersytetu
Medycznego.

Jak dotad przyczyna choroby na poziomie molekularnym byta znana jedynie w ~50% rodzinnych oraz
<10% sporadycznych przypadkdéw schwannomatosis i powigzana z mutacjami genu SMARCB1. Bez
znanej przyczyny w pozostatych przypadkach nadzieja na opracowanie terapii farmakologicznej byta
nikla, a jest to istotne, poniewaz tylko cze$¢ guzoéw moze zostaC usunieta chirurgicznie bez
konsekwencji neurologicznych. Wyniki projektu wskazuja na gen LZTR1, ktérego uszkodzenie
predysponuje do schwannomatosis w 80% przypadkéw choroby powiazanych z chromosomem 22
i bez mutacji genu SMARCBI1. Identyfikacja LZTR1 jako genu predysponujacego do
schwannomatosis ma niewatpliwe znaczenie dla diagnostyki molekularnej, a takze otwiera droge do
lepszego poznania etiologii choroby. Oba geny sprawcze LZTR1 i SMACRB1 wykazuja potencjalne
powiazanie funkcjonalne z epigenetycznymi mechanizmami remodelowania chromatyny, ktére
odgrywaja kluczowa role w réznicowaniu komérek i adaptacji do czynnikéw srodowiskowych.
Zarowno LZTRI1 jak i SMARCBI1 oddziatuja z enzymem HDAC4 (histone deacetylase 4), ktory jest
celem dla inhibitoréw deacetylaz histonow, nowej klasy lekow antynowotworowych (np. AR-42)
hamujacych wzrost m.in. komérek Schwanna. Obecne wyniki zachecaja do dalszych poszukiwan drég
leczenia farmakologicznego schwannomatosis z uzyciem inhibitorow deacetylaz histonéw.

Wyniki moga mie¢ rowniez szersze implikacje, poniewaz uszkodzenia genu LZTR1 zostaty wykryte,
w niezaleznie przeprowadzonych badaniach, jako jeden z kluczowych czynnikéw w rozwoju glejaka
wielopostaciowego.

Zrédto: http://www.gumed.edu.pl/
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Kierownik wyprawy polarnej

Zmiany klimatu wida¢ gotym okiem.
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