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Opis:

Rodzina kinaz biatkowych, Protein Kinase D (PKD), u ssakéw sktada sie z trzech cztonkéw
kodowanych przez trzy rézne geny, Pkdl, Pkd2 i Pkd3. Wszyscy cztonkowie rodziny PKD posiadajg
dwie wysoce konserwatywne domeny bogate w cysteine (domeny C, Cla i Clb), domene
homologiczng do pleckstriny (PH), ktéra hamuje aktywacje tych kinaz oraz unikalny segment na
koncu C. Kinazy z grupy PKD s3 aktywowane przez diacyloglicerol (DAG) i kinazy z rodziny Protein
Kinase C (PKC), przez co koordynujg przekazywanie sygnatéw indukowanych przez wiele hormonéw
oraz substancji odzywczych. Nasze wczesniejsze badania wskazujg, ze kinazy z grupy PKD s3g
centralnymi regulatorami homeostazy metabolicznej. Poszczegdlni cztonkowie rodziny PKD regulujg
rozne aspekty metabolizmu w rdznych typach komdrek. Na przyktad PKD1 promuje odktadanie
lipidow przez adipocyty i hamuje rozpraszanie energii napedzane przez ten typ komérek, przez co
promuje otyto$¢ i cukrzyce. Z drugiej strony PKD3 zmniejsza watrobowg wrazliwos¢ na insuline oraz
hamuje lipogeneze w watrobie. Jednak okreslenie funkcji PKD w innych narzadach zaangazowanych
w regulacje homeostazy metabolicznej jest konieczne w celu ustalenia, czy zahamowanie
konkretnego cztonka rodziny PKD moze przerodzi¢ sie w terapie przeciw otytosci i chorobom
towarzyszacym.

Cel:

Otytos¢ i powigzane z nig choroby pozostajg problemem epidemiologicznym odpowiedzialnym za
duzg liczbe przedwczesnych zgondéw. Obecnie brakuje nam skutecznego, bezpiecznego
i kompleksowego leczenia otytosci i choréb nig wywotanych. Celem tego projektu jest
przetestowanie, przy uzyciu metod genetycznych, biologii komdrkowej i biochemicznej, czy
dezaktywacja okreslonych cztonkéw rodziny PKD moze stuzy¢ do leczenia zaburzen zwigzanych
z otytoscia.



