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Рецептор нейротрофинов p75NTR играет решающую роль в развитии нейроновю Он
регулирует такие нейрональные процессы, как дегенерация, апоптоз и пролиферация кле-
ток. В то же время детальный механизм передачи сигнала неясен. Одна из основных
гипотез, известная как механизм «snail-tongue», предполагает, что в неактивном состоя-
нии внутриклеточные домены рецептора Р75 не взаимодействуют друг с другом, а в от-
вет на связывание лиганда во внеклеточном пространстве, конформационные изменения,
приводят к их воздействию. В нашей работе мы показали, что ни крысиные, ни челове-
ческие домены смерти p75NTR не гомодимеризуются в растворе. Более того, отсутству-
ет взаимодействие между внутриклеточными доменами в мембраномоделирующей среде:
димеризация трансмембранных доменов в липосомах и наличие активирующей мутации
во внеклеточной области не приводят к взаимодействию внутриклеточных доменов. Эти
данные предполагают, что механизм активации p75NTR должен быть пересмотрен. Та-
ким образом, мы предлагаем новую модель функционирования p75NTR, основанную на
взаимодействии с «вспомогательным» белком.
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