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Streszczenie

Stres oksydacyjny i zaburzona homeostaza metali, takich jak miedz i cynk, sg czynnikami w duzym stopniu
przyczyniajacymi sie do powstawania patologicznych zmian w ukfadzie nerwowym os6b starzejacych sie lub cierpia-
cych na choroby neurozwyrodnieniowe. Metalotioneiny (MT) to male biatka bogate w cysteine, ktére wigza wolne
formy tlenu oraz metale, chronigc tym samym komorki przed uszkodzeniami. U starzejacych sie osob ekspresja
MT w uktadzie nerwowym zwigksza si¢, natomiast w chorobach neurozwyrodnieniowych obserwuje si¢ najczesciej
spadek ekspresji izoformy MT-III, zidentyfikowanej jako czynnik hamujgcy wzrost neuronéw (GIF, ang. growth
inhibitory factor). Sugeruje si¢ duze potencjalne mozliwosci wykorzystania MT w opracowywaniu terapii choréb
neurozwyrodnieniowych. W pracy zebrano wyniki badan dotyczacych roli tych bialek w fizjologicznie starzejacym
sie mozgu i w przypadku niektdrych choréb neurozwyrodnieniowych. Geriatria 2013; 7: 231-237.

Stowa kluczowe: metalotioneiny, starzenie sig, uktad nerwowy, choroby neurozwyrodnieniowe

Abstract

Oxidative stress and lack of metal (mainly zinc and copper) homeostasis are responsible for most of pathological
changes in ageing nervous system and in neurodegenerative diseases. Metallothioneins (MT) are small, cysteine-rich
proteins which, being capable of binding both reactive oxygen species and metals, provide defense against cellular
damage. Expression of MT in ageing nervous system is upregulated, while in neurodegenerative diseases researchers
frequently report the downregulation of expression of MT-III - the isoform of MT identified as growth inhibitory
factor (GIF). The use of MT in developing new therapies against neurodegenerative diseases is suggested. This paper
summarizes the current state of knowledge regarding MT in physiologically ageing brain and in some neurodegenera-
tive diseases. Geriatria 2013; 7: 231-237.
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Wstep proceséw komorkowych sg metalotioneiny (MT) [2].

Procesami, ktdre przyczyniajg si¢ do uposledze- MT odkryte zostaly w 1957 roku przez M.
nia funkcji komoérek podczas starzenia sie uktadu Margoshes i B.L. Vallee w konskiej nerce i zidentyfi-
nerwowego, s3 miedzy innymi stres oksydacyjny oraz kowane jako biatka wiazace kadm. Rozpowszechnione
nieprawidlowa regulacja enzymoéw i innych bialek sg one w $wiecie organizméw zywych i obecne u bak-
zwiagzanych z produkcja reaktywnych form tlenu terii, grzybow i eukariontéw. Sa to mate biatka bogate
(RFT) lub substancji, ktérych zadaniem jest obrona w cysteine i zdolne do wigzania dwuwarto$ciowych
przed ich szkodliwym dzialaniem [1]. Rodzing biatek jonow metali, takich jak jony cynku i miedzi [2].
zdolnych do wigzania wolnych form tlenu, jak réwniez Ich zdolnos$¢ do wigzania jondw metali, wyrazona
metali odpowiedzialnych m.in. za prawidfowy przebieg jako zawarto$¢ jondw w jednym molu tych bialek,
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jest w organizmie najwigksza zaraz po ferrytynach
- bialkach wigzacych dwuwarto$ciowe jony zelaza
i magazynujacych je w watrobie. MT biorg tez udziat
w ochronie komérek przed RFET [3].

Pierwsze badania na ulegajacych ekspresji
w komérkach nerwowych MT przeprowadzono
w latach 1984-1989, a na MT ulegajacych ekspresji
wastrocytach — wlatach 1990-1996. Wykazany wysoki
poziom wystepowania MT w osrodkowym ukladzie
nerwowym i odkrycie swoistej dla mézgu klasy tych
bialek - MT-III, sugerujg duze ich znaczenie w pro-
cesach fizjologicznych zachodzacych w mézgu. Rola
MT w o$rodkowym ukltadzie nerwowym stata sie
dodatkowo przedmiotem licznych badan naukowych
po tym, gdy okazalo sie, ze MT-III moze mie¢ udziat
w etiologii choréb neurozwyrodnieniowych [2].

U ssakoéw MT dzieli si¢ na cztery grupy, nazy-
wane MT-I, MT-II, MT-IIT i MT-IV. Izoformy MT-I
i MT-I1, ktdre réznig sie tylko pojedynczym ujemnym
fadunkiem w czasteczce, s3 najbardziej rozpowszech-
nione i wystepuja w roznych typach tkanek [4].
Wsréd natadowanych elektrycznie form MT-1i MT-II
zaobserwowano wystepowanie form o podobnym
tadunku, ale innej strukturze. Te izoformy oznaczane
sa przezlitery alfabetu, np. MT-Ia, a ich ilo§¢ jest rozna
u réznych gatunkéw. MT-IIT ulega ekspresji w mézgu
i wydawata si¢ by¢ dla niego swoista, aczkolwiek nie-
dawno jej obecnos¢ wykryto réwniez w narzadach
rozrodczych, jezyku, zoladku, sercu i nerkach [5]. Z
kolei ekspresja MT-IV ograniczona jest do komorek
nabfonka ptaskiego skory, jezyka i gornej czesci prze-
wodu pokarmowego [2].

Struktura metalotionein

MT to wewnatrzkomorkowe izoformy jednotancu-
chowego biatka, ktore charakteryzuja si¢ duzg zawar-
toscig aminokwasu cysteiny (okoto 30%) i brakiem
aminokwasow aromatycznych w strukturze czasteczki
[6]. Istnieje duza homologia sekwencji aminokwasdw
wéréd MT poszczegolnych gatunkéw i rodzin organi-
zméw. W MT ssakow 56% miejsc wigzania dla czgstek
i jonéw jest takich samych - obejmuja one miejsca
wszystkich 20 grup cysteinylowych oraz wigkszos¢
grup aminokwasow lizyny, serynyiargininy [4]. Ssacze
MT skladaja sie z 61 lub 68 aminokwasow. Zawieraja
one charakterystyczne dla danej grupy MT, powta-
rzajace sie, kilkuaminokwasowe fragmenty, w ktorych
reszty cysteinylowe oddzielone sg od siebie jednym
lub dwoma aminokwasami réznymi od cysteiny (np.
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-Cys-X-Cys-, -Cys-X-y-cys-) [2]. W zwiazku z tym, Ze
w sekwencji aminokwasowej MT 20 czasteczek ami-
nokwasu cysteiny znajduje si¢ blisko siebie, wigzania
disiarczkowe tworzg si¢ gléwnie w obrebie pojedyn-
czych czasteczek [6].

MT-1i MT-II. Analiza struktury Cd5,Zn2-MT-II,
Cd7-MT-II, a takze Cd7-MT-I wykazala, ze bialka te
sfaldowane s3 w bardzo podobny sposéb. Pojedyncze
biatko ma ksztatt dzwonu z niemal sferycznymi dome-
nami alfa na C-koncu i beta na N-koncu. Domeny
maja $rednice 15-20 A [7]. Domena beta posiada 9
reszt cysteiny i wigze trzy jony metali dwuwartoscio-
wych w koordynacji Me3S9, podczas gdy domena alfa
posiada 11 reszt cysteiny i wigze cztery jony dwuwar-
tosciowe w koordynacji Me4S11 [8]. Obie domeny
moga wigza¢ po 6 jonéw jednowartosciowych. Jony
zwigzanych metali majg koordynacje tetraedryczna.
Dwie domeny biatka polaczone sg ze sobg segmentem
zbudowanym z dwdch czasteczek aminokwasu lizyny
(pozycje 30. i 31. w tannicuchu aminokwasowym) [7].

MT-IIIL. Strukturalna forma MT-III z przylaczo-
nymi jonami metali nie zostala scharakteryzowana
[3]. Jako biatko nalezgce do rodziny M T, wykazuje ona
okoto 70% podobienstwo sekwencji aminokwasowej
z MT-1i MT-II, wlaczajac w to 20 grup cysteinylowych
i dwie identyczne domeny. Jednak MT-III posiada
kilka elementéw réznigcych ja od MT-11 -II. Sg to
aminokwas treonina na pozycji piatej w sekwencji,
bogaty w kwas glutaminowy heksapeptyd w poblizu
C-konca biatka, a takze charakterystyczny dla GIF
motyw aminokwasowy (6.-9. pozycje aminokwaséw
w sekwencji biatka) [9].

Funkcje metalotionein

MT cechuje wysokie powinowactwo do metali
przejsciowych, petnigcych w organizmie funkcje
niezbednych pierwiastkow $ladowych, jak np. cynk
i miedz; MT chronig takze komorki przed toksyczno-
$cig wywolang przez metale cig¢zkie [7]. Grupy tiolowe
umozliwiaja MT wigzanie 7-10 g atoméw metali na mol
MT w dwdch domenach tych biatek [4]. Kilka metali
mniej rozpowszechnionych od cynku i miedzi rowniez
wigze siez MT w warunkach in vitro lub in vivo w tkan-
kach zwierzecych eksponowanych na ich dziatanie, a sg
to: kadm, platyna, bizmut, srebro i rtec [10].

Bardzo waznym odkryciem w badaniach nad
MT bylo wykazanie dokltadnego powigzania miedzy
metabolizmem cynku i reakcjami redoks z udziatem
MT. Grupa sulfonowa nadaje aktywno$¢ redoks kom-
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pleksowi Zn-MT i moze by¢ utleniana i redukowana
z jednoczesnym uwalnianiem i wigzaniem cynku
w oksydoredukcyjnym srodowisku. Uwalnianie cynku
zMT sprawia, Ze staje si¢ on dostepny dla innych mole-
kul. Redukcja utlenionej MT przywraca jej zdolnos¢
do wigzania cynku. Proces ten nazywany jest cyklem
redoks z udzialem MT [11].

Z racji wysokiego potencjatu redoks, MT przypi-
suje sie zasadniczy udziat w sekwestracji RFT i reak-
tywnych form azotu. MT cynkowa bardzo szybko
reaguje z anionorodnikiem ponadtlenkowym oraz
wyjatkowo toksycznym rodnikiem wodorotlenowym.
Rozne izoformy MT maja rézne powinowactwo do
wigzania si¢ z RFT [12].

MT-1i MT-II Te dwie ogélnoustrojowe izoformy
MT traktowane sg jako podstawowe i czgsto opisywane
facznie, jako MT-I/MT-II lub ogélnie, metalotione-
ina -MT. W moézgu MT te ulegaja ekspresji gléwnie
w astrocytach. Uwaza sie, ze MT-I/MT-II mogg zna-
czgco przyczyni¢ sie do redukeji odpowiedzi zapal-
nej zwiazanej z uszkodzeniem uktadu nerwowego,
prowadzac do efektywniejszej naprawy uszkodzenia.
Co interesujace, podanie tych MT dootrzewnowo
réwniez przyczynialo sie do zwigkszonej regeneracji
uktadu nerwowego u szczurdw, co sugeruje mozliwo$é
zewnatrzkomorkowego dziatania MT. Spoérdd trzech
izoform MT obecnych w ludzkim mézgu, MT-1 i -II
ulegaja ekspresji niemal we wszystkich regionach
mozgu i rdzenia kregowego, gtéwnie w astrocy-
tach. Ekspresje MT-1 i -II zaobserwowano réwniez
w komorkach §rédblonka naczyn krwionosnych, opon
mozgowych, ependymocytach i neuronach. Réwniez
komorki mikrogleju, makrofagi i monocyty moga
syntetyzowaé MT-I i -II, ale tylko, gdy znajduja si¢
w stanie reaktywnym [12].

MT-IIL. Po raz pierwszy rola tej MT jako czynnika
hamujacego wzrost neurondw zostata odkryta podczas
obserwagji i szacowania czasu przezywania szczurzych
neuronéw korowych w hodowlach komérkowych
pochodzacych ze zdrowego moézgu i z mdzgu szczura
z objawami przypominajacymi chorobe Alzheimera
(AD, ang. Alzheimer’s disease). Okazalo sie, ze neurony
pochodzace z mézgu szczura z objawami AD przezy-
waly w wiekszym stopniu niz neurony z mézgu zdro-
wego szczura, sugerujac brak wystepowania MT-III
[13]. MT-III moze dziata¢ toksycznie na komorki, lecz
dokladny mechanizm jej toksycznosci nie jest znany.
Ta wlasciwo$¢ potwierdzona zostata w badaniach in
vivo, w ktorych myszy z nadekspresjg MT-IIT umieraty
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na skutek atrofii trzustki, podczas gdy poréwnywalny
poziom ekspresji MT-I nie wywolywal podobnych
efektow [14]. W przeciwienstwie do MT-1 i MT-I],
ekspresji MT-III nie indukujg metale ciezkie, co wska-
zuje na inny sposob regulowania tej izoformy MT [15].
MT-IITi MT-I reaguja odmiennie na brak cynku w kul-
turach komorkowych. W takich warunkach obnizeniu
ulega poziom MT-I, natomiast nie ma to wplywu na
poziom MT-III [16]. ZnMT-III, ale nie ZnMT-I jest
zdolna do hamowania wzrostu neuronéw pobranych
od osobnikéw z objawami AD, jednakze w komérkach
pobranych z mézgéw prawidtowych zaréwno ZnMT-I,
jak i ZnMT-III stymulujg wzrost neuronéw [17].
Najwiecej trzeciej formy MT wystepuje w korze nowej,
ciele migdalowatym, hipokampie, a takze w opuszce
wechowej. Regiony mézgu o wysokim stezeniu MT-1IT
charakteryzujg si¢ takze wysoka zawartosciag cynku.
Uwaza sie, ze MT-III jest biatkiem odpowiedzialnym
za specyficzna sekwestracje i dystrybucje jonéw cynku
w zakonczeniach neuronéw magazynujacych ten pier-
wiastek w pecherzykach synaptycznych [2]. Wykazano
réwniez, ze poziom jej syntezy zwigksza si¢ w astro-
cytach zlokalizowanych w poblizu miejsca, w ktorym
mechanicznie uszkodzono fragment osrodkowego
uktadu nerwowego [18].

Metalotioneiny w starzejagcym sie mézgu
W ciagu Zycia osobnika wraz z wiekiem w jego
astrocytach zwigksza sie ekspresja MT-11-II. W oérod-
kowym ukladzie nerwowym ekspresja MT-I i MT-II
w okresie rozwoju ptodowego pozostaje na stosunkowo
niskim poziomie i wzrasta znaczaco po narodzinach,
jak opisano to na podstawie obserwacji rozwijajacego
sie mézgu owiec [19]. Zwigkszanie sie poziomu tych MT
w mysim mézgu ma miejsce w ciggu calego rozwoju
osobniczego [20]. W moézgach starych szczuréw MT-1
i -II zlokalizowano w korze mdzgowej i w poblizu
naczyn krwiono$nych, gdzie obserwowano wyrazne
zmiany morfologiczne towarzyszace zaawansowa-
nemu wiekowi [21]. Podobnie, wykazano, ze ekspresja
mRNA MT-IIL, jak i samego biatka byta podwyzszona
u starych szczuréw. Obserwowano zwiekszong liczbe
komoérek MT-III-immunopozytywnych zlokalizowa-
nych w korze czolowej, ciemieniowej i gruszkowatej,
w podwzgdrzu, ciele migdalowatym i zakrecie zebatym
hipokampa [22]. MT wplywaja na przebieg procesu
starzenia sie przez zmniejszenie odpowiedzi zapalnej
iapoptozy komorek, dziatajac jako czynnik neurotro-
ficzny w o$rodkowym uktadzie nerwowym [23].
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Metalotioneiny w chorobach
neurozwyrodnieniowych
Metalotioneiny w chorobie Alzheimera.

Regulacja ekspresji MT-IIT w mézgach os6b cho-
rych na AD jest specyficzna — ekspresja ta zmniejsza
sie w astrocytach zlokalizowanych w warstwach od 2
do 6 kory mézgowej [13], podczas gdy ekspresja MT-I
i -IT jest zwiekszona [24]. Jednakze na zmniejszenie
poziomu ekspresji MT-III u chorych wskazuja wyniki
tylko niektérych eksperymentéw, albowiem inne
badania nie wykazaly zmian w regulacji ekspresji
tego biatka. Sugeruje sig, ze te sprzeczne wyniki moga
by¢ spowodowane brakiem standaryzacji procedur
badawczych [10]. Zmiany patologiczne w AD - plytki
starcze, splatki neurofibrylarne (NFT, ang. neurofi-
bryllary tangles) i utrata komorek nerwowych nie poja-
wiaja sie globalnie, ale tylko w niektérych regionach
i warstwach kory mézgowej, a rozmiary tych patologii
zalezg takze od klinicznego stadium choroby [25]. NFT
i wynikajaca z ich pojawienia si¢ degeneracja najpierw
zachodzi w hipokampie i dotyczy zwlaszcza neuronow
piramidalnych pola CAl, a takze warstwy drugiej
kory $rédwechowej. Na tym etapie nie obserwuje sie
zadnych zmian w funkcjonowaniu poznawczym czy tez
znaczacego ubytku w liczbie neuronéw. W kolejnych
stadiach klinicznych choroby NFT rozprzestrzeniaja
sie w strukturach ukladu limbicznego i korze nowe;.
Najwigkszy ubytek neuronéw obserwuje si¢ w hipo-
kampie i dolnej korze skroniowej [10]. W badaniach
majacych na celu oszacowanie ilosci biatka lub mRNA
kodujacego MT-III nie przykladano dostatecznej
wagi do tego specyficznego wzoru degeneracji mozgu
w AD. Badania immunohistochemiczne wykazaty, ze
zmniejszony poziom MT-III odzwierciedla w znacz-
nym stopniu wzor zanikania immunoreaktywnosci
MT-III w astrocytach zewnetrznych warstw istoty
szarej w mozgach osob chorych na AD [26]. W tych
samych mdzgach, w glebszych warstwach istoty sza-
rej wcigz obserwowano duza immunoreaktywnos¢
MT-III w astrocytach. Zmiany w ilosci biatka MT-IIT
i mRNA kodujacego t¢ MT moga réwniez odzwier-
ciedla¢ kliniczne stadium choroby [27]. Doktadny
mechanizm wywolujacy ten spadek ekspresji MT-IIT
nie jest do konica poznany. Badania in vitro pozwolity
ustali¢, ze poziom mRNA kodujacego MT-III, jak
i poziom samego biatka jest zalezny od stadium cyklu
komérkowego, a nie od interakcji komorek nerwowych
i glejowych w tkance moézgowej. Badania wykazaty,
ze cytokiny i czynniki wzrostu nie wywoluja spadku
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ekspresji MT-III w kulturach komdrek astrocytow [26].
Pomimo tego, ze w obecnosci plytek starczych ekspre-
sja MT-III spada, bialko beta-amyloidu nie wywoluje
spadku ekspresji tej MT[10].

Metalotioneiny w chorobie Parkinsona.

W chorobie Parkinsona (PD, ang. Parkinson’s dise-
ase) zarejestrowano w szczurzych astrocytach spadek
ekspresji MT-IIT [26]. W liniach komdrek glejowych
dopamina zwigksza generacje RFT, co koreluje z pod-
wyzszong ekspresja mRNA kodujacego MT-III [28].
Zmiany w ekspresji MT-III byly badane w prazkowiu
iistocie czarnej u szczuréw, u ktérych wywotano par-
kinsonizm podajac 6-hydroksydopamine (6-OHDA)
do peczka przysrodkowego przodomoézgowia [29].
Dos$wiadczenie to mialo na celu ustalenie, jakie zmiany
zachodzg w ekspresji tej MT po podaniu lewodopy —
biologicznie aktywnej postaci dopaminy uzywanej
w leczeniu objawéw PD. U szczuréw kontrolnych
podanie lewodopy/karbidopy znaczgco zwiekszyto
ekspresje MT-III w prazkowiu w 24 godziny po poda-
niu. Indukcja MT-III w mézgu zdrowym jest reakcja
obronng na stres oksydacyjny wywolany przez lewo-
dope. Natomiast u szczurdw, ktérym podano wezeséniej
6- OHDA, podanie lewodopy nie wywotalo podobnych
efektow. Wynik tego eksperymentu §wiadczy o tym,
ze w mozgu zwierzat z wywolanym parkinsonizmem
lewodopa by¢ moze nie jest w stanie spowodowaé
zwiekszenia ekspresji MT-III. Tym samym wychwy-
tywanie wolnych rodnikéw, w ktérym uczestniczy
MT-III moze by¢ zredukowane, co w konsekwencji
nasila postep PD [10]. Dziatanie MT-1/-II w przypadku
neurotoksycznoséci wywolanej podawaniem 6-OHDA
zbadano podajac te substancje dokomorowo. Utrata
neuronéw dopaminergicznych istoty czarnej po
podaniu 6-OHDA byta wigksza u myszy z nokautem
MT-1/-11, co $wiadczy o neuroprotekcyjnym dziata-
niu tych MT prawdopodobnie przez ochrone przed
uszkadzajacym dziataniem RFT [30]. Interwencja
farmakologiczna prowadzaca do indukeji ekspresji
MT w mysich modelach PD umozliwiata synteze koen-
zymu Q, aktywacje kompleksu-1 w mitochondriach
oraz zahamowanie produkcji cytokin prozapalnych,
zaangazowanych w etiopatogeneze m.in. takze PD [31].

Metalotioneiny w chorobie Huntingtona.

W chorobie Huntongtona (HD, ang. Huntington’s
disease) zaréwno w mysich modelach choroby, jak
i u chorych na te¢ chorobe ludzi obserwuje si¢ aku-
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mulacje zelaza i miedzi w o§rodkowym uktadzie
nerwowym. Oba te metale moga posrednio wywoly-
wa¢ patologiczne zmiany strukturalne obserwowane
w mozgach chorych [32]. Opublikowano badania,
ktére wskazuja na duze znaczenie miedzi w HD [33].
Kliochinol - chelator miedzii zelaza, znaczaco opéznia
pojawianie si¢ zmian neuropatologicznych w mysim
modelu HD [34]. N-koniec biatka huntingtyny wiaze
miedz w warunkach in vitro i in vivo. Wykazano, ze
huntingtyna redukuje ilo§¢ miedzi na drugim stopniu
utlenienia [32]. Badania ekspresji genéw w komorkach
pobranych od chorych ludzi i w mysich modelach
choroby wykazaly, ze wigzace miedz biatka, w tym
MT-III, ulegaly ekspresji na wyzszym poziomie niz
mialo to miejsce w grupach kontrolnych. Moze to by¢
odpowiedzig obronng na podwyzszone stezenie RFT,
jonow miedzi, jak i zaburzenie homeostazy miedzi.
Sugeruje sie, ze wystepowanie w tkankach chorych na
HD miedzi sprzyja zwigkszeniu agregacji poligluta-
miny (poliQ), a nadekspresja MT redukuje nadmierna
agregacje i toksycznos$¢ poliQichroni przed wptywem
zmutowanej huntingtyny, co wykazano w badaniach
in vivo i in vitro [33].

Metalotioneiny w stwardnieniu zanikowym bocznym.

W jednym z badan dotyczacych MT i stwardnienia
zanikowego bocznego (ALS, ang. amyotrophic lateral
sclerosis) skrzyzowano myszy bedace modelem ALS
(mutacja genu kodujacego dysmutaze ponadtlenkowq
(SOD, ang. superoxide dismutase) — G93A SODI)
z myszami z nokautem dla MT-I/MT-II lub MT-III.
Tak uzyskane osobniki potomne przezywaly krdcej
iwykazywaly szybszy postep choroby [35]. Wykazano
tez, ze myszy z rodzinng formg ALS (z mutacja w genie
kodujacym SOD) i zmniejszong ekspresja MT-1/-11
wczedniej niz myszy kontrolne przejawiajg kliniczne
cechy choroby i weze$niej umierajg [36]. Analiza rdzeni
kregowych ludzi ze sporadyczng forma ALS wyka-
zala, Ze w motoneuronach u tych oséb zmieniony byt
poziom ekspresji szesciu gendw. Jednym z nich byt
gen dla MT-III, ktdérego ekspresja byta w rdzeniach
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kregowych zmniejszona [37]. Jednak inne badania nie
potwierdzaly tej tendencji, a wrecz wykazano zwigk-
szenie ekspresji MT-IIT [38]. Mozliwe, ze rdéznice te
wynikaly z faktu, iz tkanke do badan pobrano z réz-
nych regionéw rdzenia, a takze na réznych etapach
rozwoju choroby [10]. Ekspresja tej MT jest rowniez
wyzsza w mysim modelu ALS (G93A SODI) [39].
Implantacja wektora adenowirusowego przenoszacego
gen kodujacy MT-III zapobiegata utracie twarzowych
neuronéw ruchowych po awulsji nerwu twarzowego
u szczuréw [40]. Wskazuje to na mozliwos¢ wykorzy-
stania potencjatu terapeutycznego MT-III w leczeniu
degeneracji lub uszkodzen neuronéw ruchowych [10].

Podsumowanie

Nie ulega watpliwosci, ze doktadniejsze poznanie
funkcji i mechanizméw dzialania MT moze w duzym
stopniu przystuzy¢ si¢ do opracowania metod ochrony
komorek osrodkowego ukladu nerwowego przed skut-
kami procesu starzenia si¢ i do ostabienia uszkadza-
jacego wplywu patologicznych proceséw zwigzanych
z chorobami neurozwyrodnieniowymi.
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