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Nova mogucénost kontrole boli

Otkrice bi gena koji ima veze s osjetljivos¢u na kroni¢nu bol omo-
gucilo nove nacine za njezino lijecenje. Milijuni ljudi u svijetu trpe
kroni¢ne bolove zbog razli¢itih bolesti ili ozljeda koji mogu trajati
tjednima, mjesecima ili godinama. Neki bolesnici reagiraju samo
djelomicno ili ¢ak nikako na postojece lijekove, koji mogu imati i
ozbiljne nuspojave. Sada su znanstvenici iz Massachusetts General
Hospital u Bostonu i Harvard Medical School pronasli gen koji
utjece na osjetljivost na kroni¢nu bol. Ispitivanja na zivotinjama
pokazala su da se aktivnost gena povecava kad Zivotinja trpi jacu
bol. Blokiranje povecdanja aktivnosti gena sprjecava razvoj kro-
ni¢ne boli u Zzivotinje. Gen kodira enzim GTP-ciklohidrolazu 1
(GCH1) iinhibiranje bi aktivnosti prema studiji moglo sprijeciti bol
ili omoguciti tretman kronicne boli. GCH1 sudjeluje u proizvodniji
tetrahidrobiopterina (BH,), ¢ija povecana razina povecava osjetlji-
vost zivotinje na bol. Istrazivanjima na ljudima nadeno je da od 20
do 25 % ljudi ima bar jednu inacicu gena GCH1 koji stiti od boli i u
njih je maniji rizik za razvoj kroni¢ne boli, dok 3 % ljudi ima dva
takva gena i jos nizi rizik. Takoder je smanjena osjetljivost na
akutnu bol. Istrazivac¢i smatraju da bi inhibitor enzima, koji bi spri-
jecio povecanje razine BH,, mogao biti pravi put za tretman kro-
ni¢ne boli. Istodobno novo bi saznanje moglo protumaciti i razlici-
tu osjetljivost pojedinaca na kroni¢nu bol. M.B.]J.

Miris Zeljeza

Stolje¢ima su ljudi bili zbunjeni pljesnivim metalnim mirisom, koji
se povezivao s rukovanjem zeljeznim predmetima ili otiranjem
krvi s porezotine. Zacuduju¢ je i miris ¢e$njaka, koji primijete me-
talurzi kad se lijevano zeljezo bogato ugljikom i fosforom obraduje
kiselinom. Konacno je medunarodna skupina istrazivaca uspjela
identificirati kemijske izvore tih mirisa. IstraZivaci su s Virginia
Polytechnic Institute and State University u SAD-u izlagali ljudsku
kozu razli¢itim oblicima Zeljeza i spektrometrijom masa pokazali
da nastali metalni miris potjece uglavnom od hlapljiva okt-1-en-
-3-ona. Sli¢ni enoni su ve¢ prije dokazani u ljudskom znoju.
Istrazivaci smatraju da okt-1-en-3-on nastaje uz ravnolancaste al-
dehide sa 6 do 10 ugljikovih atoma redoks-reakcijom Zzeljeza iz
metalnog predmeta i lipid-peroksida koji nastaju od polinezasice-
nih masnih kiselina u kozi. Pri kontaktu zeljeznog predmeta i koze
znoj oksidira metal u ione Fe**, a metalni ioni reduciraju i razgra-
duju lipidne perokside u mnostvo organskih karbonilnih spojeva.
U krvi zeljezo ve¢ postoji kao Fe?* u molekulama hemoglobina.
Miris Zeljeza u kontaktu s koZzom je zapravo vrsta mirisa ljudskog
tijela. Miris ¢esnjaka Zeljeza s ugljikom i fosforom obradena kiseli-
nom dolazi primarno od metil- i dimetilfosfina. M. B. .

Sustav za doziranje kod kemoterapije

Znanstvenici sa sveudilista California, Berkeley i San Francisco
razvili su sustav za doziranje kemoterapeutskog sredstva za lije-
Cenje miseva od karcinoma debelog crijeva. Oni su lijek doksoru-
bicin (DOX) vezali na poliesterski dendrimer oblika savijene vrp-
ce. Dendrimeri su voluminozni visokomolekulski polimeri, koji
prodiru i akumuliraju se u krvnim zilama tumora. Zbog velicine i
razgranate strukture sporije se uklanjaju cirkulacijom, koja ¢esto
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eliminira lijekove iz tijela i prije nego sto dopru do tumora. Znan-
stvenici su (DOX) cijepili na asimetri¢ni biorazgradivi dendrimer i
iskoristili farmakokineti¢ku sposobnost dendrimera stvarajuci su-
stav u kojem se upotrebljava najmanja koli¢ina toksi¢nog lijeka za
najvedi uc¢inak. Tumor C-26 u crijevu miSeva nestao je nakon
samo jedne injekcije hibrida DOX-dendrimer. M.B.]J.

Istrazivanje funkcije enzima

Istrazivacki tim iz Scripps Research Institute, SAD, razvio je novi
analiticki pristup kojim se sustavno mogu otkriti funkcija, supstrat,
produkt, kao i specifi¢ni inhibitor za novootkriveni enzim. Nova
tehnika povezuje ispitivanje aktivnosti s metabolickim profilira-
njem proteina. Kemijsku proteomic¢ku metodu, koja mjeri aktiv-
nost enzima, primijenili su za identifikaciju enzima KIAA1363, koji
pokazuje povecanu aktivnost u vrlo agresivnim stanicama raka.
Trazili su malu molekulu koja snazno i selektivno inhibira enzim u
stanici. Pomocu nje su prekinuli djelovanje enzima i zatim prona-
lazili odgovarajuce promjene koje su pri tome nastale na razini
stani¢nih metabolita. Daljnji stani¢ni pokusi pokazali su $to su sup-
strat i produkt enzima te metabolicki put u kojem sudjeluje taj en-
zim u stanici. Ovaj pristup omogucava dobar nacin za smjestanje
uloga pojedinih enzima u metabolicke putove u stanici, kao i
otkrivanje uloge tih putova u bolestima ljudi. M.B.].

Zimzelen za proizvodnju lijeka

Kemicari su uspjeli potaknuti presadnice ljekovita zimzelena da
proizvode razli¢ite neprirodne terpenske indolne alkaloide. Ovaj
proces mogao bi omoguditi proizvodnju lijekova koji se tesko sin-
tetiziraju. Zimzelen normalno proizvodi cijeli spektar prirodnih
proizvoda, ukljucujudi i vinblastin koji djeluje protiv stanica raka, a
nastaje u odrasloj biljci iz dva prekursora na bazi triptamina. Polu-
sintetski derivati vinblastina mnogo obecavaju u klinickim ispiti-
vanjima. U Zelji da se olaksa put do tih i drugih neprirodnih analo-
ga vinblastina, kemicari su hranili presadnice zimzelena razli¢itim
derivatima triptamina. Iz njih su presadnice proizvele razlicite
kompleksne terpenske indolne alkaloide, uklju¢ujuci i analoge
prekursora od kojih je sastavljen vinblastin. Takav nacin manipula-
cija prirodnim biosintetskim putovima uobicajen je kod bakterija,
ali uglavnom nije primijenjivan na biljkama. M. B.]J.

Upravljanje transkripcijom gena

Kalcijevi kanali imaju selektivnu propusnost za ulaz kalcijevih iona
u stanice. Kalcijevi kanali regulirani potencijalom kontroliraju ulaz
kalcijevih iona u stanice kao odgovor na elektri¢ni signal. Tako
npr. kalcijevi kanali Ca,, 1.2 mijenjaju svojstva neurona i misi¢nih
stanica. Neurobiolozi sa Stanford University, SAD, nasli su da ove
stanice takoder proizvode i fragment Ca,,1.2 koji putuje do stanic-
ne jezgre i regulira transkripciju gena u RNA. Istrazivaci su spoznali
da fragment koji su nazvali regulator transkripcije povezan s kalcij-
evim kanalom kontrolira ekspresiju velikog broja razli¢itih gena
ukljucenih u aktivnosti poput rasta i prijenosa signala neurona. To
je bio prvi primjer kalcijevih kanala s dvostrukom funkcijom, kao
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pora za ione i kao faktora transkripcije. Istrazivaci smatraju da bi
fragmenti drugih kalcijevih kanala mogli sluziti kao regulatori
transkripcije za usmjeravanje elektricne aktivnosti stanica u regu-
laciji gena u jezgri. M.B.]J.

Uredaj za vodik i sintezni plin
iz obnovljivih sirovina

Kemijski inzenjeri s University of Minnesota, Minneapolis, SAD,
razvili su proces za dobivanje vodika i sinteznog plina iz nehlaplji-
vih obnovljivih sirovina. Oni su ve¢ upotrebljavali svoj ucinkoviti
reaktor za brzo uparavanje pod snizenim pritiskom (reactive flash
volatilization reactor) za proizvodnju vodika iz etanola i olefina iz
sojina ulja. Reaktor ima automatski injektor za rasprsivanje finih
kapljica sirovine na katalizator. Sirovine isparavaju pri dodiru s
vru¢om povrsinom, mijesaju se sa zrakom i brzo oksidiraju u svega
nekoliko milisekundi. Sada su istrazivaci modificirali postupak za
pretvorbu nehlapljiva sojina ulja ili vodene otopine glukoze u vo-
dik ili sintezni plin. Egzotermna reakcija odrzava temperaturu ka-
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talizatora rodij—cerij na preko 800 °C, $to sprjecava deaktivaciju
katalizatora stvaranje sloja ¢ade, $to se obi¢no dogada kod nehla-
pljivih sirovina. Istrazivaci predvidaju da bi se mali reaktor mogao
upotrebljavati u vozilima za proizvodnju vodika za gorivne celije.
U ve¢em mierilu bi se jednaki reaktor mogao upotrijebiti za indu-
strijsko dobivanje sinteznog plina za proizvodniju sintetskih goriva i
kemikalija. M.B.].

Struktura najkompleksnijeg zeolita

Do sada najkompleksnijim poznatim zeolitom smatra se alumino-
silikatni zeolit TNU-9. Istrazivaci iz Swiss Federal Institute of
Technology, Ziirich, Svicarska, prvi su uspjeli rijesiti strukturu
TNU-9 povezivanjem slika visokorazlu¢nog transmisijskog elek-
tronskog mikroskopa i rezultata analize rendgenske difrakcije na
prahu. Izracun je zahtijevao 16 dana rada racunala. Trodimenzij-
ski sustav kanala s deseteroclanim prstenima u TNU-9 podsjeca na
vazan industrijski zeolit ZSM-5 iako im se aktivnosti jako razlikuju.

M.B.]J.

okolisa

Potreban je veci napor kako bi se u Europi
smanjilo onecis¢enje ozonom

Ozon je danas jedno od najstetnijih zagadivala zraka u Europi.
Novo izvjesce Europske agencije za okolis (EEA) pokazuje da, una-
to¢ naporima za smanjenje onecis¢enja ozonom, u 2010. razina i
dalje prelazi vrijednosti ustanovljene dugoro¢nim ciljem utemelje-
nim u zakonodavstvu Europske unije (u daljnjem tekstu EU) za
zastitu ljudskog zdravlja. Zemlje ¢lanice EU-a takoder ¢e se suociti
s potesko¢ama u ispunjavanju cilja koji se primjenjuje od 2010.

Ozon se ne emitira izravno u atmosferu, nego nastaje kompleks-
nim fotokemijskim reakcijama plinova koji su prekursori ozona
(dusikovi oksidi, ugljikov(ll) oksid, metan i drugi hlapljivi organski
spojevi). Njegova produkcija ovisi o meteoroloskim uvjetima kao
$to su intenzitet insolacije i temperatura. PoviSena razina ozona
pri tlu smanjuje prinose usjeva, korodira infrastrukturu i ostecuje
kulturnu bastinu. Takoder moze uzrokovati zdravstvene probleme
i dovesti do prerane smrti.

Novo izvjesée EEA-e Air pollution by ozone across Europe during
summer 2070 pokazuje da dugorocni cilj zastite ljudskog zdravlja
(maksimalna dnevna srednja koncentracija kroz osam sati: 120
pg m—) nije postignut, te je koncentracija ozona bila prekoracena
u svim drzavama ¢lanicama EU-a te u vecini ostalih europskih ze-
malja barem jednom tijekom ljeta 2010. Kao i prethodnih godina,
najrasprostranjenija odstupanja od najvece dopustene koncentra-
cije pojavila su se u podru¢ju Mediterana. Medutim zapadnu su i
sredisnju Europe takoder obiljezile vece koncentracije ozona u
odnosu na 2009.

Preliminarni rezultati pokazuju da se 17 zemalja ¢lanica EU-a (Au-
strija, Bugarska, Cipar, Ceska, Francuska, Njemacka, Gr¢ka, Ma-
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darska, Italija, Luksemburg, Malta, Poljska, Portugal, Rumunjska,
Slovacka, Slovenija i Spanjolska) suocava s teskoc¢ama u ispunja-
vanju dogovorene vrijednosti koja osigurava zastitu zdravlja ljudi.
U svim tim zemljama maksimalna dnevna srednja koncentracija
kroz osam sati od 120 ug m= prekoracena je u vise od 25 dana
tijekom ljeta 2010.

(Izvor: EEA; objavljeno 6. lipnja 2011.)

Ostali kljucni nalazi

— Prvi put u Cetiri godine u 2010. granica jednosatnog prosjeka
koncentracije ozona od 180 ug m~ bila je prekoracena u sjever-
noj Europi. Prosjecan broj prekoracenja praga blago se povecao u
sjeverozapadnoj, srednjoj i isto¢noj Europi.

— Kriti¢na razina (jednosatni prosjek koncentracije ozona od 240
ug m~) bila je prekoracena 44 puta u devet zemalja ¢lanica EU-a s
najucestalijim pojavljivanjem u sjevernoj Italiji i sjevernom Portu-
galu.

— Ljeto 2010. obiljeZilo je dugo razdoblje s brojnim prekorace-
njima za vrijeme toplih suncanih dana izmedu 24. lipnja i 22.
srpnja. Ova epizoda iznosila je oko 85 % od ukupnog broja preko-
raenja upozoravajuce razine, 64 % prekoracenja kriti¢ne razine i
52 % prekoracenja dugoroc¢nog cilja.

Ciljna vrijednost za zastitu zdravlja ljudi

Direktiva 2008/50/EC o kvaliteti zraka i ¢is¢em zraku u Europi (Di-
rective 2008/50/EC on ambient air quality and cleaner air for Euro-

pe) postavlja “ciljne vrijednosti za zastitu zdravlja ljudi”. Naime,



