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Problem zwigzany z wystepowaniem cukrzycy jest niezwykle istotny. Wedlug statystyk liczba osob
leczonych farmakologicznie z powodu tej choroby w Polsce wynosi okoto 2 miliony (dane wg Narodowego
Funduszu Zdrowia, 2011), a sama cukrzyca i zwigzane z nig powiklania stanowia okoto 2% przyczyn
zgonéw w naszym kraju. Wedlug danych Swiatowej Organizacji Zdrowia (WHO) w 2014 roku problem
cukrzycy dotyczyt 9% o0s6b dorostych na catym $wiecie. WHO prognozuje, ze 2030 roku cukrzyca bedzie
stanowita siodma co do czesto$ci wystgpowania przyczyne $mierci na $wiecie. Do tej pory, pomimo
ogromnego postgpu w medycynie, wcigz nie poznano szczegdlowych mechanizméw odpowiedzialnych
za wystgpowanie i rozwdj tej choroby.

Obecnie dostepne metody leczenia cukrzycy obejmujg wykorzystanie insuliny i r6znego rodzaju doustnych
srodkow przeciwcukrzycowych, takich jak pochodne sulfonylomocznika, biguanidy i glinidy. Wiele z wyzej
wymienionych $§rodkéw posiada szereg powaznych skutkéw ubocznych. W zwigzku z czym, konieczne jest
ciagle poszukiwanie bardziej efektywnych i bezpieczniejszych zwiazkéw hipoglikemicznych. W tym
aspekcie, bardzo obiecujace jest wykorzystanie frakcji biatkowej nasion tubinu - gamma-konglutyny, jako
naturalnego zwigzku wykazujgcego wlasciwos$ci obnizania poziomu glukozy we Krwi.

gamma-Konglutyna jest biatkiem o wielu unikalnych wtasciwosciach, do ktérych mozna zaliczy¢: wigzanie
metali dwuwarto$ciowych takich jak Zn®*" i Ni®*, brak wrazliwosci na hydroliz¢ pankreatyna lub trypsyna
oraz zdolno$¢ wigzania insuliny i natywnych flawonoidow nasion tubinu. Jednak, najbardziej intersujaca
cecha tego bialka jest jego zdolno$¢ do zmniejszania glikemii u zwierzat i ludzi. Fakt ten sprawia, ze bialo
to znajduje si¢ w kregu zainteresowan przemystu farmaceutycznego. Niestety, jak dotad, nie poznano
szczegdtowego mechanizmu dzialania gamma-konglutyny w terapii cukrzycy. Trudno$ci zwigzane
z wyjasnieniem molekularnych mechanizméw odpowiedzialnych za wyjatkowe wlasciwosci gamma-
konglutyny zwigzane sg gldwnie z brakiem informacji o strukturze tego biatka. Aktualnie, nasza grupa
badawcza okreslita strukture przestrzenng gamma-konglutyny i ustalita stan oligomeryzacji tego biatka w pH
7,5. Wyniki te przyczynity si¢ do postgpu w zrozumieniu unikalnych wlasciwosci gamma-konglutyny.
Jednakze, molekularne podstawy interakcji migdzy gamma-konglutyng a réznymi ligandami wcigz nie sg
W pelni poznane. Wysoce prawdopodobnym jest, ze odkrycie mechanizméw odpowiedzialnych za unikalne
cechy gamma-konglutyny pomoze w wyjasnieniu jej zdolnosci do obnizania poziomu glukozy we Krwi.
Dlatego, poglebione studia na poziomie molekularnym, ktore zaplanowano w ramach niniejszego projektu,
sa niezbedne dla ukazania nutraceutycznego pickna gamma-konglutyny ukrytego wewnatrz tancuchow
polipeptydowych.

Szeroki zakres analiz planowanych w niniejszym projekcie wykorzystuje nowoczesne metody i unikalng
aparaturg naukowa dedykowang do $ledzenia nawet najmniejszych zmian strukturalnych, jakie maja miejsce
w trakcie oddziatywan pomiedzy biatkami a ligandami. W przypadku, kiedy analizy warunkéw
krystalizacyjnych i nasgczanie krysztaldow pozwolg na otrzymanie krysztaldow gamma-konglutyny z ré6znymi
ligandami, zaplanowano pomiary z wykorzystaniem promieniowania synchrotronowego.

Wyniki badan zaplanowanych w ramach tego projektu dostarcza jednoznacznych dowodow wyjasniajacych
mechanizmy odpowiedzialne za unikalne wlasciwosci gamma-konglutyny. Na ich podstawie bedzie mozliwe
zaplanowanie badan technologicznych, co z cata pewnoscia przyczyni si¢ do optymalizacji wykorzystania
nasion tubinu w celach zywieniowych ileczeniu cukrzycy. Zaktadamy, ze na podstawie wynikow
uzyskanych w trakcie realizacji projektu bedzie mozliwe okreslenie bezposrednich mechanizméw dziatania
gamma-konglutyny w zmniejszaniu glikemii. Dlatego tez realizacja projektu dostarczy niezbednych
dowodow dla rozpoczecia korzystania z okre§lonych o$wiadczen zdrowotnych na produktach powstatych
z wykorzystaniem nasion tubinu.



