Semaforin visar &gen for bade axon och dendriter

For att nervcellen ska kunnasam :
verka med andra celler maste des<
skott ledas i ratt riktning. Hittills hag
mang olika amnen visat sigavag
viktiga for att leda axon ratt, men f2

Proteinet semaforin 3A leder bade
axon och dendriter at ratt hall — och
samtidigt i motsatta riktningar. Liksom
den gréna gubben, signalen som sétter
manniskor i rérelse — samtidigt — men i
motsatta riktningar.

forsta @ngen visar nu Aniang
Ghosh och medarbetare vid Joh
Hopkinsunversitetet i Baltimore hur
proteinet semaforin 3A leder bad
axon och dendriter at ratt hall — oc

samtidigt i motsatta riktnirag. cellens inre cGMP-gradient staller in
— Precis som nar &personer pa sig sa att den delvapyramidcellen
var sin sidaaett dvergangsstalle ser som ligger uppat motdttex yta ocksa
den grona gubbenarf ocksd bada producerar mer cGMP
cellutslotten samma signal. Och | nya forsok testas nuypotesen ge
bada &llen ger signalen upphdill nom att indviduella celler fran &rtex
rorelse i motsatt riktning, forklarar odlas in vitro dér de utsatts footst
Anirvan Ghosh. gjorda gradientenasemaforin.
Pyramidceller ar deranligast f& Vissa former & mental retardation
rekommande celltypen idetex och orsakas wa att neuronens dendriter
de kan formedla signaler |amg vaxer at fel hall och Aniran Ghosh
straclor, som mellan &rtex och hoppas att kartlaggningem eméannis
ryggraden dar de styr rorelskeljarn kors arvsmassa ska kunna hjalpa for
barken bestanasex lager som num skarna att forstaarfor.
reras utifran och in och forskarna stude — Vi kan d& se om dessa personer e
rade hur gramidceller i skior as mus empelvis har ndgon mutation i nagen a

kortex vaxte under olika betingelsersa olika pd samma amne. Det visade sitg gener somddar for ndgot semafo

Dendriterna strackte sig alltid uppat att mangden l6sligt gughatoyklas, rin. Och i framtiden kan kanskocksa

lagren medan axonen istéllet sokte sigom producerar cGMRar ojamnt fé¢r denna typ & defekter brrigeras, sager

nedat. Skillnaden berodde pé att méanglelat i ramidcellernas utskt. Det han.

den semaforin 6kar narmarerkexy- fanns mestwenzymet i cellens dendri Lotta Fredholm

tan. ter och minst i axonet. Denna polarise fredholm@bahnhof.se
Forskarna forsokte da lista uad ring sker under cellens ueckling. Da

som gor att axon och dendriter reagergtr den yttre semaforingradienten atfature 2000:404;567-73.

Modifierade fbroblaster ger artifiell immunitet

Att pa konstgjord vag skapa ett riktat celler kanner igendmplexet och initt  av retrovirala vektorer Nar blod fran
immunologiskt sar mot tumdrer ar ett erar en kaskadvehandelser som syftarfriska forsokspersoner blandades med
mojligt sétt att behandla cancévlen till att de invaderande bakterierna brytsartificiella antigenpresenterande celler
det har visat sigara s@rgenomforbart, ned. Men for attd ett riktat sar soman  aktiverades deytotoxiska Fcellerna.
delvis beroende pa att sddan behandlimgiper just tumorceller kxé att Fceller | dessa ®periment uttryckte ibro-
kréver odling & patientens antigenpre aktiveras med tumorspeikif peptider blasterna HLA-arianten 2.1 som ca 40
senterande celler — ndgot som hittills Forskarna lat lattodlade miisfo- procent & den vita befolkningen bar pa.
varit myclet arbetskrégande. blaster uttrycka humant HLA tillsam Men Michel Sadelain poangterar att det
Nu visar Michel Sadelain och Jeanmans med andra associerade proteindér enlelt att f cellerna att uttryckazén
Baptiste Latouche vid Sloaneiterings som B7.1, LR-3 och adhesionsmole andra HLA-typer sa att de passar ett
cancerinstituti Ne York att modiferac  kylen ICAM-1. Dessutom produceradebredare spektrunvgotentiella patien
de musibroblaster kan akiera huma de modiferade ibroblasterna #@rta ter. | framtiden kan férhoppningsvis-ar
na Fceller in vitro. peptider som presenterades pa ytan tilificiellt inducerad immunitet riktas
— Det\ar en glad derraskning att de sammans med HLA. Peptidernarv mot tumérer
kunde aktiera Fcellerna och dessutomspecitka for malignt melanom ochin  — Men framférallt har vi nu ett bra
gjorde det lika bra som dendritiska-celfluensairus. Peptiderna lokaliseradesystem dar vixperimentellt kan stude
ler, sdger Michel Sadelain. till cellens endoplasmatiska retikulumya exakt hur TFcellsaktveringen skr,
Normalt aktveras gtotoxiska Tcel  dar de bmbinerades med/producera sager han.
ler nar antigenpresenterande celler vile HLA-molekyler. Darefter &ponera Lotta Fredholm
sar upp ett &mplex pa sin yta bestden des hela@mplexet pa foroblastens yta. fredholm@bahnhof.se
de a HLA och en kortare peptidbit fran Allt frammande genetiskt material-in
exempelvis en bakterie. Cytotoxiska Ttroducerades ilfroblasterna med hjalp Nature Biotechnology 2000:18;405-9.
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