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Nasz mézg kontroluje umyst i ciato, rejestruje i integruje sygnaly ze srodowiska oraz umozliwia
wykonywanie dziatah w odpowiedzi na bodzce. Aby to zrobi¢, mdézg musi komunikowac si¢ z
obwodowymi czeg$ciami ciata i koordynowac te czg¢sci. Impulsy nerwowe z mozgu s przekazywane
wzdtuz rdzenia kregowego, a nastgpnie przez neurony motoryczne docieraja do powierzchni migséni.
Odbierajac te sygnaty, mie$nie moga kurczy¢ si¢, umozliwiajac ruchy konczyn i oddychanie. Miejsce
kontaktu miedzy neuronami motorycznymi, a widknami migSniowymi nazywa si¢ ,,potaczeniem
nerwowo-mig$niowym” (NMJ). Jesto to miejsce w ktorym odbywa si¢ komunikacja migdzy dwiema
cze$ciami (neuronami i migsniami). NMJ jest synapsa chemiczng, a neuroprzekaznik acetylocholiny
(ACh) koduje sygnal uwalniany przez neuron i dostarczany do mig¢snia. Wykrywanie tego sygnatu
chemicznego uruchamia kaskade¢ sygnalizacyjng na powierzchni komorki 1 ostatecznie prowadzi do
jej skurczu.

Receptory acetylocholiny (AChR) s3 odpowiedzialne za wykrywanie wiadomosci dochodzacej z
neuronu, a wysokie zageszczenie AChR na matym obszarze wtokna mig$niowego jest niezbedne dla
funkcjonowania synaps. AChR, wraz z innymi bialkami, tworza maszyne postsynaptyczng.
Prawidlowa lokalizacja i organizacja AChR na powierzchni mig$nia umozliwia sprawne wykrycie i
przetworzenie wiadomosci za posrednictwem neuroprzekaznika. Szacuje si¢, ze 1000 biatek jest
zwigzanych z maszynerig postsynaptyczng, a wiele z nich jest nadal stabo scharakteryzowanych.
Zaburzenia uktadu nerwowo-mig$niowego prowadza czesto do powaznych chorob nerwowo-
mie$niowych. Szacuje si¢, ze istnieje okoto 300 takich chordb, z ktorych potowa jest 0 nieznanej
etiologii. NMJ ma skomplikowang morfologie, ktora wydaje si¢ by¢ istotna dla prawidtowej
transmisji sygnalu. Dlatego tak wazne jest poszerzenie wiedzy o czynnikach kontrolujacych
organizacj¢ 1 funkcjonowanie synaps nerwowo-migsniowych.

Cytoszkielet jest ztozong struktura w cytoplazmie komorek, a jego podstawowa funkcja jest
utrzymanie morfologii komorki. Cytoszkielet ma jednak rowniez wiele innych funkcji. Dynamiczna
przebudowa cytoszkieletu lezy u podstaw wielu funkcji komorkowych, takich jak migracja komorek,
endocytoza, segregacja chromosoméw 1 transport pecherzykowy. Co wazne, w tkankach
mig$niowych cytoszkielet utrzymuje skurcz migsni. Sa rézne formy cytoszkieletu, a mikrofilamenty
sa zbudowane z aktyny. Cytoszkielet aktynowy tworzy rusztowanie pod postsynaptyczng maszyneria,
ktore reguluje organizacje¢ NMJ. Badanie czynnikow regulujacych cytoszkielet na synapsach moze
poszerzy¢ nasza wiedze¢ na temat jak te struktury powstaja i funkcjonuja.

Moja dotychczasowe wyniki wstepne pokazaty, ze biatko Cap2, ktore reguluje cytoszkielet
aktynowy, lokalizuje si¢ na NMJ. Ponadto, przy braku biatka Cap2, morfologia NMJ jest powaznie
zaburzona. W $wietle otrzymanych wynikow wstepnych, planuj¢ zbada¢ na jakim etapie rozwoju
powstaja zaburzenia na synapsach u myszy pozbawionych Cap2. Inaczej mowiac, czy funkcja Cap2
polega na regulowaniu tworzenia si¢ synaps, czy tylko na stabilizacji dojrzatych zlacz nerwowo-
miesniowych. Dodatkowo zbadam, w ktorych komorkach wspoéttworzacych synapsy biatko Cap?2 jest
niezbedne — migs$niach, czy neuronie. Moj projekt ma na celu przyczynienie si¢ do lepszego poznania
problemow biologicznych, ktére sg nadal stabo poznane.



