A HUMAN SZTEARIL-KOA-DESZATURAZ (SCD5) FUNKCIOJANAK NYOMABAN
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Napjainkban nagy figyelem iranyul a szisztémasan magas zsirsavszint és a telitett zsirsavak
karos hatasainak vizsgalatara, és azokra az endogén mechanizmusokra, amelyek képesek
lehetnek a zsiracil-KoA tulkinalat csékkentésére. A lipotoxicitassal szembeni védekezés
kulcsfontossagu enzimei a telitetlen zsirsavak szintéziséért felelés sztearil-KoA deszaturazok
(SCD). Az 1-es izoformaval szemben az SCD5-rél azonban igen keveset tudunk.

Munkank soran arra kerestlk a valaszt, hogy az SCD5 mindkét variansa valdéban atirédik-e
MRNS-be, illetve milyen aranyban vannak jelen a kilonb6z6 human szévetekben. Tovabbi
célunk volt az SCD5 gén transzkripcidsan aktiv prométerének azonositasa és
polimorfizmusainak vizsgalata.

Az SCD5 variansainak expresszidjat qPCR-rel detektaltuk. A promoter szakaszok, illetve a
régioban talalhaté polimorfizmusok vizsgalatat tranziens transzfekcioval, luciferaz riporter
rendszerben HEK293, HepG2 és SKNFI sejvonalakon végeztik.

Megallapitottuk, hogy a vizsgalt 10-féle szovetben az SCD5 mindkét transzkripcids variansa
egyarant kifejezddik, de eltéré mértékben. A legnagyobb expresszioé az agyban, a
hasnyalmirigyben és a gonadokban mérhetd. Bar a B varians mennyisége a petefészekben
jelentds, valamint a hasnyalmirigyben és az agyban is megtalalhato, az A forma 10-100-szor
nagyobb mennyiségben van jelen a B-hez képest minden szévetben. A legnagyobb
prométeraktivitds az SCD5 5’ régidjanak 1000 bp-nyi szekvenciat tartalmazé konstrukcio
esetén volt mérheté SKNFI sejtekben. A két vizsgalt polimorfizmus kalon-kulon kis
mértékben csdkkentette a promdter aktivitasat, haplotipusban azonban a hatas még
markansabbnak mutatkozott.

Munkank soran bizonyitottuk, hogy bar mindkét transzkripciés varians expresszalodik, a B
izoforma lényegesen alacsonyabb mennyiségben. Az SCD5 gén prométerének
szovetspecifikus mikodése valdszinisithet, melyet a régidban talalhaté polimorfizmusok
tovabb modosithatnak.

A munkat az FK_138115 palyazat segitette.
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