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Development of novel tools and techniques for the study of the structure and dynamics of GABAergic
inhibitory synapses
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Development of novel tools and

and dynamics of GABAergic inhibitory
syhapses

Wyniki w skrocie

Badanie hamowania synaptycznego

Kwas gamma-aminomastowy (GABA) to gtbwny neuroprzekaznik hamujacy w
osrodkowym uktadzie nerwowym u kregowcow. Naukowcy wykorzystali
zaawansowane techniki obrazowania i genetyczne do zbadania zaleznoSci
strukturalnych i funkcjonalnych zwigzanych z receptorami GABA.
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Wigzanie GABA z receptorami GABA typu A
(GABA-A) powoduje otwarcie kanatéw
jonowych specyficznych dla chloru (Cl-).
Otwarcie kanatow jonowych umozliwia dyfuzje
jonéw zgodnie z ich gradientami stezenia.
Poniewaz Cl- wystepuje w wyzszym stezeniu
w cieczy zewnatrzkomoérkowej, jony Cl-

A\ przeptywajg i hamujg inicjowanie sygnatow

© Thinkstock | elektrycznych przekazywanych do innych
komorek.

Choc¢ tworzenie sie klastrow receptoréw GABA-A jest wazne w zdrowym, jak i
chorym organizmie, mechanizmy organizacji i modulacji nie sg dobrze znane.
Naukowcy zainicjowali finansowany ze srodkow UE projekt GABAAR, aby zbada¢
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receptory GABA-A na synapsach oraz poznacé role biatka tworzacego rusztowanie,
gefiryny. "Gephyra" po grecku oznacza most. Gefiryna tworzy most tagczacy
hamujgce receptory neuroprzekaznikowe z postsynaptycznym cytoszkieletem.

Naukowcy oznaczyli podjednostki receptorow GABA-A i gefiryne przy pomocy
fotokonwertowalnych biatek fluorescencyjnych oraz dokonali ich ekspresji w
neuronach wyhodowanych z osrodkowego uktadu nerwowego. Wykorzystano dwa
rodzaje mikroskopii lokalizacyjnej fotoaktywowanej (PALM), aby potwierdzi¢, ze
podjednostki tworzg funkcjonalne receptory prawidtowo umieszczone na powierzchni
btony komoérkowej synaps.

Nastepnie uczeni zajeli sie gefiryng. Dowiedli istnienia zalezno$ci miedzy gefiryng a
innym receptorem powigzanym z kanatem jonowym CI- (dla gefiryny). Stwierdzili
wystepowanie rywalizacji miedzy receptorami glicyny i receptorami GABAA w
odniesieniu do miejsc wigzania gefiryny.

Uczestnicy projektu GABAAR opisali po raz pierwszy zmiany morfologii i stabilno$ci
synaptycznych klastréw gefiryny oraz poziom interakcji miedzy biatkami. Wyniki tych
prac sg bardzo wazne dla kazdej dziedziny zajmujgcej sie badaniem dynamicznych
struktur klastrow, a techniki PALM powinny okazac sie przydatne w takich
badaniach.

Zespbt postuzyt sie metodami genetycznymi, aby zminimalizowaé ingerencje w
strukture biatek receptoréw GABA-A. Sztuczne aminokwasy zakodowano zaréwno w
biatkach modelowych, jak i funkcjonalnych receptorach neuronalnych. Omawiane
badania mogg umozliwi¢ oznaczanie indywidualnych receptorow przy pomocy
pojedynczego fluoroforu, co pozwoli na obrazowanie pojedynczych czastek przy
pomocy elektrofizjologii w celu badania struktury, dynamiki i funkcji biatek.

W ramach projektu GABAAR opracowano zaawansowane techniki obrazowania
zmian strukturalnych i funkcjonalnych w hamujacych synapsach
neuroprzekaznikowych w osrodkowym uktadzie nerwowym kregowcow. Techniki te

umozliwity juz lepsze poznanie szeregu waznych zagadnien i niewatpliwie przyczynig
sie do zbadania wielu innych systemdw biologicznych.
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Znajdz inne artykuty w tej samej dziedzinie zastosowania
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Biomarkery choroby sercowo-naczyniowej we krwi wykrywane na poziomach nano
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Lepsze rozumienie procesu trawienia u ryb pomoze sektorowi akwakultury przyswoié
zrbwnowazone pasze
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Technologia OLED pomoze skuteczniej kontrolowac neurony
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Nowa era w badaniach nad chromosomami
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Informacje na temat projektu

GABAAR Finansowanie w ramach
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