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Nobel z chemii za ubikwityne, czyli biatkowy
"'pocalunek smierci"

Jak napisal komitet noblowski w uzasadnieniu swojej decyzji, wszystkie zywe istoty, zaréwno ludzie,
zwierzeta, jak i rosliny, sa zbudowane z biatek. W ostatnich dziesiecioleciach biochemicy wnikliwie
badali procesy powstawania réznych biatek, natomiast ich rozpad budzit o wiele mniejsze
zainteresowanie. A przeciez gdyby organizm nie potrafit rozktada¢ zbednych bialek, nie mégtby
funkcjonowac.

Na poczatku lat 80. XX wieku Ciechanover, Hershko i Rose odkryli jeden z najwazniejszych
cyklicznych procesow w komorce - proces rozpadu biatek. Te wiasnie badania przyniosty im
tegorocznego Nobla.

Aaron Ciechanover (ur. w 1947 r.) z Izraela i jego rodak wegierskiego pochodzenia Avram Hershko
(ur. w 1937 r.) pracuja w Izraelskim Instytucie Technologii Technion w Hajfie. Trzeci noblista,

78-letni Amerykanin Irwin Rose, prowadzi badania na Uniwersytecie Kalifornijskim w Irvine.

Zywa komorka przypomina mikroskopijne miasto, w ktérym bez przerwy trwaja rozbiérki starych
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doméw i budowa nowych obiektow. Proces przemiany biatek zachodzi z ogromna szybkoscia.
W normalnych warunkach jest to proces scisle kontrolowany.

Ubikwityna to jakby metka, ktora przytacza sie do okreslonego biatka, aby je oznaczy¢. Oznaczone
biatko ulega najczesciej degradacji - méwi prof. Jacek KuZnicki z Miedzynarodowego Instytutu
Biologii Molekularnej i Komoérkowej w Warszawie.

"Przypomina to proces sortowania roznych smieci biatkowych w komdrce" - dodaje.

Biatka, ktore maja ulec zniszczeniu, dostaja molekularna etykietke, ktéra mozna by nazwac
"pocatunkiem $mierci". Etykietka takiego zbednego biatka zawiera mata czasteczke biatka zwanego
ubikwityna.

Biatko z taka ubikwitynowa "metka" jest rozpoznawane przez system innych biatek. Ilos¢ i sposéb
przylaczania czasteczek ubikwityny informuje komdrke, co dalej zrobi¢ z oznaczonym biatkiem.

Czesto ubikwitynacja (przytaczenie czasteczek ubikwityny) powoduje rozpad danego biatka, ale
czasami - jego aktywacje przed rozpadem. Metka réwniez moze peic role adresu i informowac
komorke, ze biatko nalezy przenies¢ do innej jej czesci.

"Poczatkowo badania nad ubikwityna wcale nie byly sensacja. Degradacja zbednych biatek nie
wydawata sie wcale takim waznym procesem. W ostatnich kilku latach okazato sie jednak, ze
ubikwityna moze réwniez doprowadzi¢ do krotkiej aktywacji biatka, zanim ono sie rozpadnie, a ten
proces jest bardzo wazny przy podziale komdrek" - zwraca uwage prof. Kuznicki.

Ubikwityna to czasteczka powszechnie wystepujaca. Jest sktadnikiem praktycznie wszystkich
komodrek i bierze udziat w wielu podstawowych procesach zyciowych.

"Na przyktad w molekularnych procesach uczenia sie i zapamietywania powstaja nowe potaczenia
(tzw. synaptyczne) miedzy neuronami. Aby synapsa sie przebudowata, musi cos w tym miejscu
zniknaé i pojawic sie cos$ nowego, a zeby to co$ znikneto, musi by¢ ubikwitynowane" - ttumaczy
specjalista.

Jak wyjasnia prof. Kuznicki, badania nad tymi procesami moga mie¢ znaczenie w medycynie,
zwlaszcza w leczeniu chordb neurodegeneracyjnych, takich jak choroba Parkinsona lub Alzheimera.

"Przyktadowo w chorobie Alzheimera bialka przestaja funkcjonowac¢ poprawnie i w szkodliwy sposéb
odkladaja sie w organizmie postaci tzw. ptytek amyloidowych, zwanych takze ptytkami starczymi” -
mowi prof. Jan Barciszewski z Instytutu Chemii Bioorganicznej PAN w Poznaniu.

Czy dzieki ubikwitynie uda sie usuwac odktadajace sie biatka, ktére powodujg Alzheimera? To
wyzwanie na przyszto$¢ dla naukowcow - ocenia Barciszewski.

Wyniki badan nad ubikwityna moga takze stanowi¢ nowy sygnat w poszukiwaniach metod walki
z rakiem - dodaje prof. Lucjan Piela z Wydziatu Chemii Uniwersytetu Warszawskiego.

"Niewykluczone, ze mozliwe bytoby postuzenie sie tymi mechanizmami dla zlikwidowania biatek
produkowanych w procesie nowotworowym" - przypuszcza profesor Piela.

"Prowadzone przez tegorocznych noblistow badania pozwolity na lepsze zrozumienie patogenezy
niektorych chor6b nowotworowych, niektérych choréb genetycznych i zmienionych procesow



degradacji biatek, m.in. w chorobie Alzheimera lub Huntingtona" - podkresla doc. Teresa Zotadek
z Instytutu Biochemii i Biofizyki Polskiej Akademii Nauk w Warszawie.

Jej zdaniem, poznanie mechanizmdédw zwiazanych z niewtasciwa praca ubikwityny moze w przysztosci
przyczyni¢ sie do odkrycia lekdw, ingerujacych w procesy degradacji zbednych biatek. W procesach
chorobowych sa one zaburzone.

Trzej noblisci pozwolili zrozumiec¢ takze, w jaki sposéb komorka, cho¢ narazona na permanentne
niszczenie, utrzymuje sie przy zyciu.

"Dzieje sie tak dlatego, ze wyszukuje ona znajdujace sie w niej biatka toksyczne i usuwa je
z organizmu, niczym inteligentna gilotyna. To fantastyczne odkrycie" - ocenia prof. Barciszewski.

"Ubikwityna dziata na zasadzie gilotyny. Ale nie jest to zwykla gilotyna. Zwykta gilotyna jest gtupia
i tnie wszystko. Ubikwityna to gilotyna inteligentna, wie, ktére dokladnie biatko ma usunac" - dodaje.

"Bialka to gtéwny budulec komorek" - przypomina Barciszewski. Moga ulegac uszkodzeniom, na
przyktad wskutek proceséw starzenia lub wpltywu srodowiska i staja sie dla komorki niebezpieczne.
Wtedy do akcji wkracza ubikwityna. Jest bardzo mata, ale ma ogromna moc. Wydaje wyrok Smierci
na biatka, ktore sa dla komorki toksyczne - ttumaczy Barciszewski.

Ale jak usuwac jedno biatko, a nie usuwac drugiego? Jak dokonywac selekcji? "Kto$ musi nad tym
wszystkim panowac" - zaznacza Bartoszewski. Gdyby biatka usuwane byty bez zadnej kontroli,
cztowiek zniknatby z powierzchni Ziemi bardzo szybko.

Tym "kims" jest mechanizm kontrolujacy degradacje biatek, oparty o proces ubikwitynizacji - czyli
znakowania przez ubikwityne tych biatek, ktére przeznaczone sa do zniszczenia - ttumaczy profesor.

Badania prowadzone przez tegorocznych laureatéw Nagrody Nobla z chemii wyjasnily jedna
z zagadek obumierania biatek wewnatrz komérki - méwi kierownik Zaktadu Biochemii Ogolne;
Wydziatu Biotechnologii Uniwersytetu Jagiellonskiego, prof. Andrzej Klein.

"Te badania maja wielkie znaczenie odkrywcze. Do tej pory nie wiedziano, dlaczego jedne biatka zyja
dluzej, inne krocej" - dodaje.

Ubikwityna, biatko zlozone z 76 aminokwasow, wystepuje w komorkach wszystkich kregowcow.

"Test to tzw. biatko konserwatywne ewolucyjnie. U drozdzy i u cztowieka wykazuje 96-procentowe
podobienstwo w sekwencji aminokwasowej, a wiec w ciggu bardzo dtugiej drogi ewolucyjnej
praktyczne zmienito sie tylko w 4 procentach" - przypomina prof. Klein.

To mate biatko chroni komdrki przed innymi, ztymi biatkami. Jest jak batuta w reku dyrygenta.
Naznacza odpowiednie czesci skomplikowanego uktadu. Jedne przeznacza do dziatania, inne do
destrukcji. W ten sposob caly organizm jest pod batuta jednego malutkiego biatka - méwi prof.
Lucjan Piela.

"Zarzadzanie biatkami w organizmie jest niezwykle skomplikowanym procesem. Molekuly biatek
musza by¢ ciagle odnawiane. Biatka, ktore utworza sie zle, to znaczy zle sie "zwina", maja zta forme

przestrzenna i musza by¢ zlikwidowane" - .

"Zastuga Ciechanovera, Hershki i Rosa jest to, ze postanowili ustali¢, co organizm robi, zeby pozby¢



sie z komdrek szkodliwych biatek i udato im sie" - ttumaczy Piela.

"W organizmie cztowieka ubikwityne mozna poréwnac do akcji dyrygenta, ktory wskazuje batuta, ze
pewna czes¢ orkiestry ma sie uciszy¢, a inna ma zaczaé grac - mowi Piela.
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