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Το ένζυμο που «εργάζεται» για τη μακροζωία μας
Της ΠΕΝΝΥΣ ΜΠΟΥΛΟΥΤΖΑ

Στην ανακάλυψη ενός έως σή-
μερα άγνωστου μοριακού μη-
χανισμού που προστατεύει το
νευρικό σύστημα κατά τη γή-
ρανση και προάγει τη μακρο-
ζωία προχώρησε ομάδα ερευνη-
τών του Ινστιτούτου Μοριακής
Βιολογίας και Βιοτεχνολογίας
(ΙΜΒΒ) του Ιδρύματος Τεχνολο-
γίας και Ερευνας (ΙΤΕ) . Ειδικότε-
ρα, η ερευνητική ομάδα , αποτε-
λούμενη από τη δρα Αγγελική
Σωτηρίου και τον δρα Γιώργο
Κωνσταντινίδη, υπό την καθο-
δήγηση του καθηγητή Νεκτά-
ριου Ταβερναράκη, αποκάλυψε
τον κρίσιμο ρόλο ενός εξειδικευ-
μένου ενζύμου στην προστασία
των νευρικών κυττάρων, μέσω
μηχανισμών κυτταρικής ανα-

σιών βρίσκεται η ουβικιτινίωση,

δηλαδή η προσθήκη μορίων ου-
βικιτίνης σε πρωτεΐνες . Πρόκει-
ται για μια θεμελιώδη κυτταρική
διαδικασία που ρυθμίζει τον κύ-
κλο ζωής των πρωτεϊνών και τη
σωστή λειτουργία των κυττάρων.

Χρησιμοποιώντας ως πειρα-
ματικό μοντέλο τον νηματώδη
Caenorhabditis elegans –έναν
μικροσκοπικό οργανισμό που
αποτελεί καθιερωμένο πειρα-
ματικό μοντέλο στη βιολογία-
οι ερευνητές έδειξαν ότι το έν-
ζυμο CYLD- 1 , το οποίο είναι
στενά συγγενές με το ανθρώ-
πινο ένζυμο CYLD , διαδραματί-
ζει καίριο ρόλο στη διατήρηση
της φυσιολογικής νευροδιαβί-
βασης, δηλαδή της επικοινωνί-
ας των νευρικών κυττάρων. Η
CYLD- 1 λειτουργεί ως απο-ουβι-

κύκλωσης . Ο μηχανισμός αυτός κιτινάση , απομακρύνοντας με
αποδεικνύεται καθοριστικόςγια
τη διατήρηση των νοητικών και
κινητικών ικανοτήτων κατά τη
διάρκεια της γήρανσης.

Η γήρανση συνοδεύεται από
σταδιακή έκπτωση των βιολογι-
κών λειτουργιών και αυξημένο
κίνδυνο εμφάνισης νευροεκφυλι-
στικών νοσημάτων, όπως το Αλ-
τσχάιμερ . Οπως αναφέρεται στη
σχετική ανακοίνωση του ITE ,

«για να διατηρήσουν τη λειτουρ-
γικότητά τους τα νευρικά κύττα-
ρα βασίζονται σε πολύπλοκους
μηχανισμούς ποιοτικού ελέγχου
και ανακύκλωσης πρωτεϊνών.
Στο επίκεντρο αυτών των διεργα-

ρια ουβικιτίνης από πρωτεΐνες
και εξασφαλίζοντας την εύρυθ-μη λειτουργία συγκεκριμένων
νευρωνικών κυκλωμάτων που
ελέγχουν την κίνηση και τη συ-
μπεριφορά . Ο ευρύτερος στόχος
της έρευνας που έγινε, είναι να
ανοίξουννέες προοπτικές στην
ανάπτυξη καινοτόμων θεραπευ-
τικών προσεγγίσεων για νευρο-
εκφυλιστικές παθήσεις και άλ-
λες ασθένειες που σχετίζονται
με την ηλικία. Τα ευρήματα της
μελέτης δημοσιεύονται ως προ-
βεβλημένο άρθρο στο έγκριτο
διεθνές επιστημονικό περιοδι-
κό Nature Communications .

«Αυτό που θέλαμε να κατα-
λάβουμε είναι το πώς τα νευ-
ρικά κύτταρα διατηρούν τη
λειτουργία τους για ένα πολύ
μεγάλο χρονικό διάστημα και
θώς γερνάμε . Αυτό είναι ένα
ενδιαφέρον ερώτημα γιατί τα
νευρικά κύτταρα στη συντριπτι-
κή τους πλειονότητα δεν ανα-
νεώνονται , είναι τα μακροβι-νεώνονται , είναι τα μακροβι-

Η ερευνητική ομάδα
του Ινστιτούτου Μορια-
κής Βιολογίας καιΒιοτε
χνολογίας του Ιδρύματος
Τεχνολογίας καιΕρευνας
προχώρησε στην ανα-
κάλυψη ενός μοριακού
μηχανισμού που προ-
στατεύει το νευρικό σύ
στημα κατάτη γήρανση.

ότερα κύτταρα που διαθέτει
το σώμα μας. Τα περισσότερα
έχουν γεννηθεί πριν καν γεν-
νηθούμε και κάποια από αυτά
θα πεθάνουν κυριολεκτικά μετά
τον θάνατό μας . Οπότε θα πρέ-
πει να επιβιώσουν για δεκαετί-
ες , ή και πάνω από 100 χρόνια,

εάν είμαστε τυχεροί» , εξηγεί
στην «Κ» ο καθηγητής Ιατρικής
Σχολής Πανεπιστημίου Κρή-

της και διευθυντής Ερευνών
Ινστιτούτου Μοριακής Βιολογί-
ας και Βιοτεχνολογίας του Ιδρύ-
ματος Τεχνολογίας και Ερευ-
νας , Νεκτάριος Ταβερναράκης.

Ανακύκλωση πρωτεϊνών
Ο καθηγητής συνεχίζει: «Αυ-

τό που βρήκαμε είναι ότι υπάρ-
χει μία πολύ συγκεκριμένη διαδι-
κασία ανακύκλωσης πρωτεϊνών
που δίνει στα κύτταρα αυτά τη
δυνατότητα να επιδιορθώνουν
βλάβες , που συμβαίνουν σε όλη
τη διάρκεια της ζωής και κατά τη
γήρανση . Και μάλιστα θα πρέπει
να μπορούν να επιδιορθώνουν
αυτές τις βλάβες στις πρωτεΐνες
με πολύ αποτελεσματικό τρόπο
για να συνεχίσουν να λειτουρ-
γούν. Θα πρέπει να αποσύρουν
από την κυκλοφορία τα μόρια
των πρωτεϊνών που έχουν υπο-
στεί βλάβες και να τα αντικαθι-
στούν με νέες λειτουργικές πρω-
τεΐνες . Για να γίνει αυτό πρέπει
να εντοπιστούν ακριβώς οι πρω-
τεΐνες που έχουν υποστεί βλά-
βες, γιατί προφανώς δεν θέλου-
με να καταστρέψουμε τις καλές ,
λειτουργικές πρωτεΐνες , αυτές
που δεν έχουν υποστεί βλάβες .

Υπάρχει λοιπόν ένας τρόπος να
γίνει αυτό από τα νευρικά κύτ-
ταρα , με το να σημάνουν αυτές
τις πρωτεΐνες , δηλαδή να βάλουν
κάτι σαν μικρή περασμίνο σημαία” πά-
νω τους . Βρήκαμε ότι το CYLD
ένζυμο λειτουργεί ως βαλβίδα
ασφαλείας σε αυτή τη διαδι-

κασία , απομακρύνοντας μόρια
ουβικιτίνης (που αποτελούν τη

περασμίνο σημαία ”) από πρωτεΐνες που
δεν έχουν υποστεί βλάβες και
είναι λειτουργικές» .

Σύμφωνα με τον κ. Ταβερ
ναράκη , το ένζυμο CYLD δεν
υπάρχει μόνο στα νευρικά κύτ-
ταρα , αλλά σε όλα τα κύτταρα
του σώματός μας . Εάν μία τέτοια
διαδικασία αυτοκαθαρισμού λει-
τουργεί σε όλο μας το σώμα με
αποτελεσματικότητα, τότε εί-
μαστε πιο υγιείς και μπορούμε
να ζήσουμε περισσότερο. Κάτι
τέτοιο φάνηκε σε πειραματό
ζωα . Πειραματόζωα στα οποία
με κατάλληλες παρεμβάσεις στο
γενετικό υλικό ενισχύθηκε η πα-
ραγωγή και λειτουργία του εν-
ζύμου CYLD ήταν πιο υγιή, δεν
εμφάνισαννευροεκφυλισμό και
έζησαν περισσότερο. Αντιθέτως ,
σε αυτά που έγιναν παρεμβάσεις
για χαμηλότερη παραγωγή και
λειτουργία έζησαν λιγότερο και
εμφάνισαν περισσότερες παθο-
λογικές καταστάσεις που σχε-
τίζονται με τη γήρανση, όπως
νευροεκφυλισμό .

Θα πρέπει να σημειωθεί ότι
η έρευνα χρηματοδοτήθηκε
από το έργο CHAngeing (GA-
101087071) του προγράμμα-
tos Horizon Europe Excellence
Hubs της Ευρωπαϊκής Επιτρο-
πής και τα έργα Neuromitophagy
(HFRI -FM17C3-0869) και GliaAge
(HFRI- 16339) του Ελληνικού Ιδρύ
ματος Ερευνας και Καινοτομίας .
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