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Epigenetika i oksidativni stres u bolesti jetre kao komplikacije u
dijabetesu
Aleksandra Uskokovi¢, Mirjana Mihailovi¢, Nevena Grdovi¢, Svetlana Dini¢, Jelena

Arambasi¢-Jovanovi¢, Jovana Raji¢, Milo§ Pordevi¢, Marija Sinadinovi¢, Anja Toli¢,
Goran Poznanovi¢, Melita Vidakovi¢

Institut za bioloska istraZivanja "Sinisa Stankovi¢”, Univerzitet u Beogradu, Beograd, Srbija,
auskokovic@ibiss.bg.ac.rs

Glavni patoloSki mehanizam odgovoran za oStecenja jetre u dijabetesu je oksidativni
stres. Ispitivanjem mehanizama antioksidativnog dejstva alfa lipoinske kiseline (LA) na
model sistemu STZ indukovanog dijabetesa kod pacova ustanovljeno je da LA smanjuje
oksidativni stres, nivo DNK oStecenja celija jetre i citotoksi¢ni signalni put $to ukazuje
na hepatoprotekciju. Preliminarni rezultati naSih najnovijih istrazivanja ukazuju da
primena LA smanjuje depoziciju kolagena u jetri Sto moze da umanji stepen fibroze.
Naime, disfunkcija jetre u dijabetesu predstavlja Sirok spektar poremecaja koji poc€inju sa
masnom jetrom koja moze dalje da progredira ka fibrozi, cirozi 1 karcinomu. Na ovu
progresiju uticu 1 epigeneticki faktori koji deluju u sprezi sa oksidativnim stresom. Tako
deplecija glutationa u oksidativnom stresu naruSava metabolizam S-adenozil metionina
koji predstavlja kriti¢ni donor za metiltransferazne reakcije kao Sto je DNK metilacija.
Pretpostavka je da usled postojanja sprege oksidativnog stresa i epigeneticke regulacije
moze postojati 1 epigenetiCki mehanizam delovanja antioksidanasa $to bi moglo da
proSiri njihovu upotrebu u terapeutskim pristupima. Ustanovljeno je da primena LA
deluje na enzime koji u€estvuju u procesima (de)metilacije tako Sto povecava ekspresiju
DNMT enzima odgovornih za metilaciju gena i1 smanjuje ekspresiju TET enzima
odgovornih za proces demetilacije, Sto mozZe biti novi regulatorni mehanizam putem koga
LA ostvaruje svoja protektivna dejstva.

Zahvalnica: Ovaj rad je finansiran od strane Ministarstva prosvete, nauke i tehnoloskog razvoja Republike
Srbije, projekta O1173020.

258



	Pages from 2018 KLADOVO - Grdović i sar.
	2018 KLADOVO - Uskoković i sar.

