
Hyvät pahat aggregaatit

Aggregoituvat, itseään jäljentävät proteiinit

Toiminnallisesti aggregoituvat 
proteiinit

Aihetta tutkitaan mm. näillä menetelmillä:

Pinja Kettunen
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Immuunipuolustus 
Lihasten regeneraatio 
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Toiminnallisesti aggregoituvat proteiinit 
säätelevät useita hyödyllisiä kehon toimintoja. 
Ne on yhdistetty mm. pitkäkestoisen muistin 
muodostumiseen, lihasten regeneraatioon ja 
immuunipuolustukseen. 

Massaspektrometri taas 
tunnistaa eri tavoin 
käsitellyissä näytteissä 
olevia proteiineja...

Kloonaamalla voidaan 
liittää proteiineihin 
fluoresoivia merkkiaineita, 
jotta proteiinit voidaan 
nähdä solujen sisällä.

Maljalla kasvatetuilla 
soluilla on helppo tehdä 
monenlaisia kokeita.

Mielenkiintoisia alueita 
voidaan poistaa tai lisätä 
kloonaamalla, jolloin 
nähdään muuttuuko 
proteiinin toiminta.

... ja tunnistusalgoritmeilla 
voidaan selvittää, onko 
näytteessä havaituissa 
proteiineissa aggregaation 
kannalta tärkeitä alueita.

Suurin osa 
proteiineista laskostuu 
tiettyyn muotoon ja 
pysyy siinä koko 
elinkaarensa ajan. 

Joskus proteiinin muoto 
voi kuitenkin muuttua.  
Se voi johtua mm. 
ympäröivistä molekyyleistä 
tai vaikka lämpötilan tai 
pH:n muutoksesta. Tällöin 
myös proteiinin toiminta 
usein muuttuu.

Joissain tapauksissa 
muuttos voi johtaa 
proteiinin 
aggregoitumiseen 
suuremmiksi rakenteiksi 
ja proteiini saattaa saada 
kyvyn monistaa itseään.

Tällaiset muodot voivat 
muodostaa soluissa  
suuria, hyvin pitkäikäisiä 
rakenteita, kuten 
fibrillejä ja plakkeja.

normaali proteiini poikkeuksellisesti 
laskostunut proteiini

oligomeeri
fibrilli / plakki

proteiini kopioi 
itseään

Osa proteiineista on 
”rakenteellisesti joustavia” ja 
ne vaihtavat muotoaan 
useammin kuin toiset.  
Se mahdollistaa näiden 
proteiinien osallistumisen 
hyvin monenlaisiin solun 
toimintoihin.
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Toiminto Proteiini

Patologisesti aggregoituvat 
proteiinit

Aggregoituvat proteeinit voivat olla 
myös haitallisia. Esimerkiksi 
hermoston rappeumasairauksissa 
potilaan aivoihin syntyy haitallisia 
proteiiniaggregaatteja, jotka 
leviävät aivoissa aiheuttaen 
hermosolujen vähittäisen 
kuoleman. Niiden ilmaantumisen ja 
haitallisuuden syitä ei täysin 
tunneta. 

Alzheimerin tauti 
Parkinsonin tauti 
ALS 
Frontotemporaalidementia

α-synukleiini, tau 
β-amyloidi 
TDP43, FUS 
tau 
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Aihe on uusi, emmekä tiedä vielä missä 
kaikessa nämä proteiinit ovat mukana. 
Tietämyksemme kuitenkin lisääntyy 
jatkuvasti!


