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Zaburzenia wystepujace w czasie rozwoju mézgu moga prowadzi¢ do powstawania choréb
takich jak schizofrenia, autyzm oraz op6znienie umystowe. W chorobach tych czesto dochodzi
zmiany liczby i1 ksztaltéw kolcow dendrytycznych, no$nikoéw synaps pobudzajacych. Ksztalt
komorek nerwowych moze by¢ kontrolowany na poziomie transkrypcji genow, ale doktadne
mechanizmy i zaangazowane czynniki transkrypcyjne sg stabo poznane.

Rozw¢j metod sekwencjonowania genomu cztowieka przyczynil si¢ do identyfikacji
pojedynczych polimorfizméw nukleotydowych w genach kodujacych biatka MKL1 i MKL2,
dziatajace jako koaktywatory transkrypcji. Zmiany w ich sekwencji zostaty powigzane z wigkszg
podatnoscig na choroby neurorozwojowe takie jak schizofrenia czy autyzm. Ponadto wykazano,
ze zmniejszenie poziomu MKL1 i MKL2 prowadzi do zmian morfologii neuronéw w rozwoju.

Aby wyjasni¢ rolg MKL1/2 w dojrzewaniu synaps i ich udzial w powstawaniu
zaburzen neurorozwojowych, planujemy pozna¢ geny regulowane przez te czynniki oraz wpltyw
koaktywatordw na rozwdj sieci neuronalnej. Ponadto analizowany bedzie behawioralny fenotyp
zwierzat pozbawionych genow MKL w mozgu. W przysztosci nasze badania moga dostarczy¢
istotnych wskazoéwek dla rozwoju molekularnych podstaw terapii chordb neurorozwojowych.



