A sirtuinok szerepe a neuronok oregedésében és kapcsolatuk a neurodegenerativ
betegségekkel
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A sirtuinok (silent information regulation) csalddjdba erdsen konzervalt, deacetilaz
aktivitassal rendelkez6 enzimek tartoznak, melyek szamos fehérje szabdlyozasat végzik. Sajatsaguk
a deacetilazok kozott, hogy miikodésiik NAD*-fiiggd, vagyis NAD™ hidrolizise altal képesek lizin
oldallancra kotott acetilcsoportot leszakitani. Emberben hét homologjuk ismert (SIRT1-7), a SIRT1-
2 a citoplazmaban, a SIRT3-5 a mitokondriumban, a SIRT6-7 pedig a sejtmagban lokalizalodik.
Szerepiik szertedgazod, részt vesznek a sejtciklus szabdlyozdsdban, az apoptozisban, a szervezet
energia- és tapanyagtoltottségének kozvetitésében, az oxidativ stressz kivédésében, a kromatin és a
mitokondrium védelmében, ezeken a folyamatokon keresztiil pedig erdsen befolyasoljadk az
oregedést.

Tobbféle szovetben vizsgaltak az egyes sirtuinok funkciéit, kdlesonhatasait mas enzimekkel,
hatasukat a szovetek oregedésére. A SIRT1 és a SIRT2 vesz részt a neuronok védelmében, miikodésiik
iddskori csokkenése Osszefiiggésbe hozhato a kor elérehaladtaval tapasztalhat6 szenilitassal és a 2-es
tipusu diabétesz kovetkezményeként felgyorsult szellemi leromléssal.

A SIRT fehérjék iddskori aktivitascsokkenésének fontos szerepe van az agyi dregedésben, emellett a
SIRT1 és 2 egyes neurodegenerativ betegségek (pl. Alzheimer-, Parkinson-, Huntington-koér, ALS)
kialakitasaban is részt vesz.

Lehetséges interakciés  partnereik  sokasdga megneheziti funkcidik egyértelmi
meghatarozasat és szerepilk pontos elhelyezését egy-egy kiragadott jelatviteli folyamatban.
Potencialis terapids célpontként tartjuk Oket szamon, jollehet Oregedést befolydsold hatasuk a
kutatottsag ellenére sok kérdést vet fel az altaluk szabalyozott folyamatok szoros egymasra épiilése
miatt.



