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Özet 

Alzheimer, Parkinson, Huntington ve prion hastalıkları gibi nörodejeneratif bozukluklarda ortak özellik, 

yanlış katlanma gösteren spesifik proteinlerin kümelenmesi ve geniş amiloid fibril ya da plakların oluşu-

mudur. Son bulgular küçük soluble oligomerlerin nöronal yetersizlikten öncelikli olarak sorumlu oldu-

ğunu göstermiştir. Glikozilfosfatidilinozitol (GPI) çapalı hücresel bir glikoprotein olan prion proteini 

insan ve hayvanlarda prion hastalıkları olarak bilinen transmissible spongiform ensefalopatilerin (TSE) 

patogenezinde önemli bir rol oynamaktadır. Prion hastalıklarında bu proteinin normal hücresel formu 

(PrPC) hastalık etkeni izoforma (PrPSc) dönüşebilir. Prion proteinlerinin bu yapısal dönüşüm sırasında 

kullandığı moleküler stratejiler henüz tam olarak anlaşılamamış olmasına karşın bu proteinin 

nörodejeneratif hastalıkların etyolojisinde ve patolojisinde merkezi bir rol oynadığı ve prion proteinlerini 

kodlayan genlerin (Prnp) mutasyonları ve polimorfizmlerinin hastalığa duyarlık açısından önemli 

etkilerinin olduğu bilinmektedir. Öte yandan, çok sayıdaki çalışmaya karşın prion proteininin patolojik ve 

fizyolojik koşullardaki rolleri tam olarak belirlenememiştir. Bu derlemede, prion proteinlerinin yapısal 

özellikleri, hücre içi trafiği, olası fizyolojik rolleri ve apoptozis ile ilişkisi özetlenmiştir. 

Anahtar Kelimeler— Apoptozis, Prion proteini, Protein yanlış katlanması, Sinyal transdüksiyonu. 

 

Biology of PrionProteins 
 

Abstract 

The common trait of neurodegenerative disorders such as Alzheimer’s, Parkinson’s, Huntington’s, and 

prion diseases is accumulation of specific misfolded proteins and forming of large amyloid fibrils or 

plaques. Recent findings indicate that small soluble oligomers are primary causes of the neuronal 

dysfunction. Prion protein, a glycosylphosphatidylinositol (GPI)-anchored cellular glycoprotein, have a 

fundamental role in human and animal prion diseases known as transmissible spongiform 

encephalopathies (TSEs). In prion diseases, cellular form (PrPC) of protein may convert into pathogen 

isoform (PrPSc). In the course of this conversion, molecular strategies used by prion proteins remain 

unclear however, it is known that cellular and pathological isoforms play a key role in etiology and 

patholology of the neurodegenerative diseases and that mutations and polymorphisms of prion protein 

coding genes (Prnp) have an important effect on the susceptibility to disease. On the other hand, despite 

many efforts, the roles of prion protein in pathological and physiological conditions remain be elusive. 

This review summarizes the structural features, intracellular traffic, and possible physiological roles of 

PrPC and its relevance with apoptosis. 

Keywords—Apoptosis, Prion protein, Protein misfolding , Signal transduction 
 

 
1 Giriş 
Fonksiyonel ve yapısal özellikleri ile yaşamın her 

alanında ön plana çıkan proteinler, hücrelerin fizyo-

lojik ortamlarında savunmasız kalabilen moleküller-
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dir. Örneğin, protein biyosentezi hataya son derece 

açık bir süreçtir [1]. Protein sentezinin hatalı ürünleri 

(eksik translasyonel polipeptidler, hatalı katlanmalar 

ya da oligomerik protein komplekslerinin bir araya 

gelememesi) diyabet ve nörodejeneratif hastalıklar 

gibi birçok bozuklukta rol alan protein yığınlarının 

ortaya çıkmasına neden olmaktadır [2,3]. Farklı kli-

nik gidişlere sahip nörodejeneratif hastalıklarda, 

beyin vakuolasyonu, nöron kaybı, sinaptik anormal-

likler ve yanlış katlanma gösteren protein kümeleri-

nin serebral depolanması gibi biyokimyasal ve mor-

folojik özellikler ortaktır [4,5]. İnsanlarda kuru, 

Creutzfeldt-Jakob (CJD), Gerstmann-Straussler-

Scheinker (GSS) ve fatal ailesel insomnia (FFI), hay-

vanlarda scrapie, bovine spongiform ensefalopati 

(BSE) gibi prion hastalıkları nörodejenerasyon ve 

hücresel prion proteinlerinin (PrPC) hatalı katlanmış 

patojen izoformunun (PrPSc) kümelenmesi ile karak-

terizedir ve kendiliğinden ortaya çıkabilir, kalıtılabi-

lir ya da bir enfeksiyon ile edinilebilir [4,6-8]. 

 

2 Yeni Tip İnfeksiyöz Ajanlar Olarak Prionlar 

Prion hastalıklarına neden olan infeksiyöz ajanın 

yapısı hakkında uzun süre bilgi edinilememiştir. 

1966’da scrapie patojeninin iyonize radyasyona ve 

250 ila 280 nm’lik ultraviyoleye direnç gösterdiği, 

genetik materyal içermediği ve otokatalitik bir me-

kanizma ile kendini yenileyen (self-replikatif) hücre-

sel bir proteinin değişime uğramış bir formu olabile-

ceği öne sürülmüştür [9,10]. 1970’lerin sonunda Pru-

siner ve ekibi, scrapie ajanını izole etmiş ve bu ajanın 

ısıya ve DNA’yı bozan etkenlere dirençli olduğunu 

ortaya koymuştur [11]. Prusiner, virus olmayan bu 

scrapie ajanını ‘prion’ (proteinimsi infeksiyöz ajan-

partikül) olarak isimlendirmiştir [12]. Prion proteini-

nin (PrP) primer yapısının ardından proteini kodla-

yan gen (Prnp) belirlenmiştir [13,14]. Prnp tüm me-

meli genomlarında, kuşlarda [15,16], balıklarda [17] 

ve reptilde [18] tanımlanmıştır. Tüm Prnp’lerde PrP 

açık okuma çerçevesi (ORF) tek bir ekzonda kod-

lanmaktadır ancak gen, insan ve hamsterde 2, fare, 

koyun ve sıçanda 3 ekzon içerir [13,15,19,20]. Protein 

kodlayan dizi tüm memelilerde ikinci ekzonda yer 

alır [21,22]. 

 

Çoğunlukla glikozilfosfatidilinozitol (GPI) aracılığı 

ile hücre membranına tutunan PrP, endozomlar ve 

Golgi keseleri gibi diğer sitosolik kısımlarda da yer 

alabilir [23-25]. Özellikle merkezi sinir siteminde 

yoğun olarak bulunan PrP’nin normal hücresel form 

(PrPC) ve yanlış katlanmış patojenik form (PrPSc) 

olmak üzere iki yapısal izoformu vardır [26]. Normal 

hücresel form (PrPC), kompleks tip iki N-bağlı oligo-

sakkarit dizisi, bir -heliks yapısı oluşturan üç pep-

tid dizisi (1-2-3), bir β-heliks yapısı oluşturan iki 

peptid dizisi ve GPI için bir sinyal dizisi içerir 

[27,28]. PrPC’nin N terminal kısmında Cu++, Ni++, Zn++ 

ve Mn++ gibi metal iyonları için bağlanma bölgesi 

oluşturan, korunmuş 5 tekrarlayan oktapeptid do-

maini (Pro-His-Gly-Gly-Gly-Trp-Gly-Glu) yer alır 

[29].  

 

3 PrPC Paralog Proteinleri, Doppel ve Shadoo 

PrPC biyolojisi üzerine yapılan çalışmalar sonucunda 

iki protein paralogu (Doppel ve Shadoo) keşfedilmiş-

tir. Doppel (downstream PrP-like-Dpl) testiste bulu-

nur ve erkek fertilitesinin düzenlenmesinde rol oy-

nar [30,31]. Shadoo (shadow of the prion protein-

Sho) merkezi sinir sisteminde bulunur ve PrPC ile 

benzer birçok etkiye sahiptir [32,33]. Doppel geni 

(Prnd) balık, fare, sığır, koyun ve insanlarda belir-

lenmiştir [34]. İnsanlarda Prnd, Prnp’nin 27 kb 

downstreamında yer alırken farede Prnp’nin yaklaşık 

16 kb downstreamına yerleşmiştir [34-36]. Her iki 

gen (Prnp ve Prnd), bir prion gen kompleksini (Prn) 

oluşturur. Yüksek nukleik asit homolojisi gösterme-

seler de bu genlerin tek bir atasal genin duplikasyo-

nu ile ortaya çıktığı ileri sürülmektedir [37,38]. 

Sho’yu kodlayan ve oldukça iyi korunmuş olan Sprn 

geni ise Prn lokusunun içerisinde yer almaz [32]. Bu 

gen, farelerde 7., insanlarda 10. kromozom üzerinde 

lokalize olmuştur. Prnp ve Prnd gibi Sprn geninin 

açık okuma çerçevesi tek bir ekzon içerisinde bulu-

nur. Ek olarak, insan Prnp ve Prnd ile aynı genomik 

kümede (Prnd’nin yaklaşık 3 kb downstreamında) 

yerleşim gösteren hipotetik dördüncü bir prion geni 

(Prnt) betimlenmiştir [39]. Prnt’nin sadece primatlara 

özgü transpoze bir gen olduğu düşünülmektedir [40-

42]. 

 

4 Hücrede PrPC’nin Rolü ve Fonksiyonu 

4.1 Hücresel Lokalizasyon ve Trafik 

PrPC hücre zarı ve endositik kısımlar arasında sürekli 

olarak döngüsel biçimde yer değiştirir [43]. PrPC 

trafiği olarak bilinen bu döngüsel süreç, proteinin 

fizyolojik fonksiyonları için önemli olabilecek ka-
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veol/raft ve klatrin-bağımlı internalizasyon yolakla-

rını içeren, üzerinde tartışmaların sürdüğü kompleks 

bir olaydır [27,44]. PrPC’nin internalizasyonunda 

klatrin- ve non-klatrin veziküllerin rolleri ile ilgili 

tartışmaların [45] kaynağında GPI-çapalı proteinlerin 

internalizasyon için lipit yığınlarını kullanması [46] 

ve bu proteinlerin internalizasyon sırasında trans-

membran domainlerini kaybederek klatrinler ile 

etkileşmesi yer almaktadır. Bu yolakta bakır iyonla-

rının da önemli olduğu bilinmektedir [47]. Öte yan-

dan, PrPC’nin lipit yığınları dışında kalan membran 

yapıları aracılığı ile de internalize oldukları gösteril-

miştir [48].  

 

4.2 PrPC’nin Fizyolojik Rolü 

Başta sinir sistemi ve bağışıklık sistemi olmak üzere 

birçok organda, kanser hücrelerinde ve embriyonik 

gelişim sürecinde çok sayıda hücresel ve fizyolojik 

roller üstlenmesine karşın PrPC’nin fizyolojik rolü 

günümüzde tam olarak anlaşılamamıştır. Hücresel 

düzeyde PrPC’nin adezyon, farklılaşma, çoğalma, 

hücre içi sinyal iletimi, bakır ve redoks dengesi, ok-

sidatif stres, anjiyogenez ve hücre ölümü gibi birçok 

olayda rol aldığı düşünülmektedir [49-52] (Çizelge 

1). 

 

4.3 Prion Proteinleri ve Sinyal Transdüksiyonu 

Yapılan çalışmalar, endojen olarak eksprese edilen 

PrPC’nin hücrenin kaderini belirleyen hücre adezyo-

nu, trafiği, proliferasyonu, farklılaşması gibi çeşitli 

hücre içi sinyalleme yolaklarına katıldığını ortaya 

koymuştur (Şekil). 

 

4.4 PrPC ve Apoptozis 

Çok hücreli organizmalarda homeostazis, hücre ço-

ğalması ile hücre ölümü arasındaki denge ile sağla-

nır [86-88]. Apoptozis, hasar görmüş, potansiyel ola-

rak zararlı olabilecek, organizmanın ihtiyacı olmayan 

ya da istenmeyen hücrelerin kendi genetik yapısın-

daki kodlanmış bir program ile kontrol edilen fizyo-

lojik bir hücre ölümü tipidir [89]. PrPC’nin hücreleri 

oksidatif stresten koruduğu ve apoptozisi engellediği 

bilinmektedir [51]. PrPC’nin N terminalinde yer alan 

oktapeptid bölge hem anti-apoptotik Bcl-2 ailesi üye-

lerinde hem de Bcl-2 ailesinin pro-apoptotik Bax ve 

Bak üyelerinde bulunan Bcl-2 homoloji domain-2 

(BH2) ile büyük ölçüde amino asit dizi benzerliği 

gösterir. Bu benzerliğin PrPC’nin hücre ölümü ya da 

yaşamında önemli olduğu düşünülmektedir [43]. 

 
Çizelge 1. Prion proteinlerinin rolleri 

Görev Referans 

Oksidatif strese direnç/ Nöropro-

tektif etki 
53-59 

Nörit gelişimi 26, 60-62 

Akson gelişimi 63, 64 

N-CAM üzerinden sinir sistemi 

gelişimi 
65 

Hücre adezyonu 61, 66 

HIV-1 ile ilişkili merkezi sinir sis-

temi (MSS) hastalıklarının pato-

genezi 

67 

Monosit migrasyonu1 68 

T hücreleri üzerine sinyalleme/T 

hücresi aktivasyonu 
53, 69, 70 

Anti-apoptotik etki 59, 71-73 

Endoplazmik retikulum stresi, si-

tokrom c salınımı, kaspaz 3 akti-

vasyonu ve hücre ölümü 

74 

Fagositozun modülasyonu 75 

Histon H3 ile etkileşimi ve       

transkripsiyonel düzenleme 
76 

Metastaz ve invazivlik, kanser tera-

pilerine direnç2 
49, 77, 78 

Glikolizin düzenlenmesi3 79 

Embriyogenezdepleitropik etki 80 

Hematopoetik kök hücre kendini 

yenileme (self-renewal) 
81, 82 

1. PrPC kan-beyin bariyerini oluşturan beyin endotelinde 

bağlantı proteini olarak bulunur ve monositlerin tran-

sendotelyal göçünü düzenler [68]. 

2. Çeşitli tip kanserlerde PrPC’nin aşırı ekspresyonu hızlı 

hücre proliferasyonu, sınırsız replikatif potansiyel, apop-

tosizin inhibisyonu, doku invazyonu ve metastaz gibi 

bazı kanser belirleyicileri ile ilişkilidir [49]. Örneğin, aşırı 

PrPC ekspresyonu gastrik kanser hücre hatlarında Akt 

yolağının aktivasyonuna, hücrelerin adesif, invaziv ve 

metastatik özellik kazanmasına ve Akt aktivasyonuyla 

MAP-kinaz ERK1/2 fosforilasyonu üzerinden tümör in-

vazyonu ve metastazı için önemli bir adım olan ekstrasel-

lüler matriks yıkımından sorumlu matriksmetaloprotei-

naz 11’in artışına neden olur [78, 83, 84].  

3. Glikoliz sırasında PrPC, glukoz transporter1 ekspresyo-

nunu Fyn-HIF-2 yolağı üzerinden düzenler [79]. 

 

Bax nöronlarda önemli bir pro-apoptotik proteindir. 

Aktive olduğunda yapısal değişikliğe giderek oligo-
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merize olur ve mitokondri dış zarını sitokrom c ve 

diğer apoptojenik faktörler için geçirgen hale getirir 

[90,91]. BH2 domaini ise Bcl-2’nin Bax ile etkileşimini 

düzenleyerek anti-apoptotik bir etki yaratır [43]. 

PrPC’ler direkt olarak Bax ile etkileşerek bu molekü-

lün aktivasyonunu inhibe eder ve apoptozise engel 

olur [92-95]. Aşırı miktarda PrPC içeren hücrelerin 

TRAIL-R/DR4/DR5 (TNF ile ilişkili apoptozisi indük-

leyen ligand reseptörü) ve TNF aracılı apoptozise 

dirençli oldukları bildirilmiştir [96]. Bununla birlikte, 

hücresel prion proteinleri ekspresyonlarının otofajiye 

bağımlı hücre ölümünü modüle ettiği yönünde bilgi-

ler de mevcuttur [97]. PrP’nin anti-apoptotik (pro-

survival) etkilerine karşın apoptotik mekanizmalar-

da rol aldığına dair çalışmalar da vardır [98-101].  

 

5 Prion Hastalıklarının Mekanizması ve PrPSc  

Konformasyonel hastalıklar olarak da adlandırılan 

bozuklukların temel nedeni proteinlerin yığınlar 

oluşturacak şekilde yanlış katlanmasıdır [102]. Bu 

durum bulaşıcı sponjiyoform ensafalopatiler 

(transmissible spongiform encephalopathies-

TSE) olarak adlandırılan  prion hastalıklarında 

yoğun olarak görülmektedir [103]. TSE’ler özel-

likle, beyin vakoulizasyonu, astrogliosis, nöron 

apoptozisi ve MSS’de yanlış katlanmış, proteazlara 

dirençli prion proteinlerinin (PrPSc) yığılımı ile ayırt 

edilebilen bir grup infeksiyöz nörodejeneratif hasta-

lıktır [104, 105].  

 

Şekil 1.PrPC’nin hücre içi sinyal iletimindeki olası yeri. PI3-

kinaz/Akt, PKA, PKC, Fyn ve Erk1/2 gibi çeşitli hücre içi 

sinyalleme yolakları ya da proteinleri PrPC aracılığı ile 

düzenlenir. Örneğin, farklılaşan nöronlarda Fyn, kaveolin-

1 aracılığı ile PrPC’ye bağımlı olarak aktive olur. Bu akti-

vasyon ERK1/2 yolunu aktive eder. ERK1/2, NADPH oksi-

daza bağımlı bir mekanizma ile reaktif oksijen türleri 

(ROS) üzerinden kontrol edildiği için PrPC’nin hücre içi 

redoks homeostazını sürdürmede bir rolü olduğu ileri 

sürülmüştür [85]. Fyn kinaz aktivitesi genel olarak nörit 

gelişiminde gerçekleşmesine karşın, PI3-kinaz/AKT yolağı 

ve Bcl-2/Bax ekspresyonlarının Fyn kinaz üzerinden dü-

zenlenmesi PrPC’nin survival etkisi olarak değerlendirilebi-

lir. Nöron yüzeyinde N-CAM ve PrPC etkileşimleri Fyn 

kinaz aktivitesine ve nörit gelişimine neden olur. PrPC aynı 

zamanda laminin ile de bağlanarak MAP-kinaz/ERK yola-

ğında rol alabilir. Endositik hücre içi PrPC, bir adaptör 

protein olan Grb2 (growth factor receptor binding protein) 

üzerinden RAS aktivitesine neden olabilir. Öte yandan, 

PrPC hücre ölüm mekanizmaları üzerine farklı roller üstle-

nebilir. Örneğin, PrPC, endoplazmikretikulum stresi duru-

munda pro-apoptotik bir role sahipken oksidatif stres-

indüklü hücre ölümünde anti-apoptotik bir faktör olarak 

davranır. Oklar aktivasyon, çekiçler inhibisyon, kesik çizgi-

ler yolağın hipotetik kısmını göstermektedir [27 nolu 

referanstan değiştirilerek alınmıştır]. 

 

Bu hastalıklarda anahtar olay, normal hücresel for-

mun (PrPC) otokatalitik bir mekanizmayla patojen 

izoforma (PrpSc) dönüşümüdür [4,6,106]. Yapılan 

çalışmalar PrPC’nin PrPSc üretimi için gerekli oldu-

ğunu göstermiştir [107-110]. PrPC ile PrPSc’nin amino 

asit sayıları aynı olmasına karşın her iki izoformun 

-sheet (PrPC’de %3, PrPSc’de %43 oranında) ve -

heliks (PrPC’de %42, PrPSc’de %30 oranında) yapıları 

değişiklik gösterir [111]. PrPSc proteinlerinin yeni 

PrPSc molekülleri oluşturmak için konak PrPC mole-

küllerini yapısal değişikliğe indüklemesindeki me-

kanizma tam olarak aydınlatılamamış olmasına kar-

şın PrPC’ deki -heliks yapılarının -sheet dizilere 

dönüşmesinin PrPSc üretiminde önemli bir adım 

olduğu düşünülmektedir [22].  

 

6 Prion Hipotezi 

Prion hipotezi ya da “protein-only” hipotezi viruslar 

ya da nukleik asitler yerine proteinlerin infeksiyöz 

olduğunu ve kalıtsal bilgi taşıyabileceğini ileri sür-

mektedir [112]. Bir proteinin kendini çeşitli şekillerde 

çoğaltabilen konformasyonlara yanlış olarak katlan-

masının maya, mantar ve son yıllarda insanlarda 

prion kalıtımının orijini olabileceği düşünülmektedir 

[113,114].  

 

Protein-only hipotezine göre, infektif patojen, asıl 
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proteinde (PrPC’de) görülmeyen özellikler içeren, 

proteinaz K’ya direnç ve toksisite gibi yeni  özellikler 

kazanmış, serebral kümelenmeler oluşturan, yanlış 

katlanmış PrPSc’dir [115,116]. Viruslar ya da nukleik 

asitlerden çok proteinlerin infeksiyöz özellikte oldu-

ğunu ve kalıtsal bilgi taşıdığını ileri sürmesi nedeniy-

le protein-only hipotez, moleküler biyolojide yeni 

açılımlar ortaya koymak açısından önemli olabilir 

[4,117].  

 

6.1 PrPC’ninPrPSc’ye Dönüşüm Modelleri 

Prion çoğalmasını açıklayan iki yaygın hipotez mo-

del bulunmaktadır: Bunlardan birincisi, Nukleas-

yon-bağımlı polimerizasyon modeli (NBP), PrPC ile 

PrPSc arasında termodinamik bir eşitlik olduğunu 

ileri sürmektedir [118]. PrPC’nin dönüşümü sonra-

sında monomerik PrPSc öncülerinin ekleneceği, bir 

nukleus olarak görev yapacak kritik büyüklükte bir 

PrPSc oligomeri oluşumu görülür. Termodinamik 

dengenin bu şekilde bozulması sonucunda monome-

rik PrPSc konsantrasyonu kritik düzeyin üzerine çı-

karsa nukleasyon mekanizması devreye girer. Oli-

gomerler nukleus olarak görev yapar ve diğer mo-

nomerik PrPSc’leri çağırarak PrPSc’nin hızlı bir şekilde 

çoğalmasını sağlar [118]. 

 

Kalıp-destekli (template-assisted) ya da heterodimer 

model olarak adlandırılan ikinci model, bir PrPSc 

homodimeri şeklinde yeniden katlanma gösterecek 

PrPC-PrPSc heterodimerleri oluşumunu içeren ve 

PrPC’nin PrPSc’ye dönüşümün kinetik olarak kontrol 

edildiği bir süreçtir [105,106,119]. Monomerik PrPSc 

molekülü oluşumu yüksek bir kinetik bariyer nede-

niyle (aktivasyon enerjisinin yüksek olması nedeniy-

le) engellenir. Bu modelde bir kez PrPSc molekülü 

oluştuğu zaman bir PrPC molekülü ile etkileşir ve bir 

heterodimer yapı oluşur. Bu heterodimer, daha sonra 

iki PrPSc molekülüne dönüşür. PrPSc oluşumu sıra-

sında yüksek aktivasyon enerjisi bariyeri şaperon 

proteinleri yardımıyla ya da kalıtsal TSE’lerde görü-

len mutasyonlar ile aşılır [120]. Bu modelde dönü-

şüm reaksiyonu için hız kısıtlayıcı adım, sonradan 

PrPC’ye bağlanarak heterodimer oluşturacak PrPSc 

monomerinin oluşumudur. Ardından, PrPSc, PrPC’nin 

PrPSc’ye dönüşümünü hızlandırır ve böylece daha 

sonra iki PrPSc monomer molekülüne ayrılacak bir 

homodimer oluşumunu başlatır [12,106].   

 

7 Sonuç 

Prion proteini replikatif özelliğinden ve hücre içi 

sinyal iletimi, bağışıklık sisteminin düzenlenmesi ve 

apoptozis gibi çok sayıda hücresel olayda rol alma-

sından dolayı son derece ilginç bir proteindir. Bu-

nunla birlikte, prion proteini ile ilişkili hücresel olay-

ların moleküler mekanizmaları günümüzde belirsiz-

liğini korumaktadır. Bu proteinin hücresel formunun 

patojen izoforma dönüşümü memelilerde prion has-

talıkları olarak bilinen nörodejeneratif bozuklukların 

doğmasına neden olmaktadır. Öte yandan, prion 

proteini kodlayan genlerdeki tek nükleotid polimor-

fizmleri gibi bazı genetik değişikliklerin prion hasta-

lıklarına duyarlılığı arttırdığı bilinmektedir 

[20,121,122]. Dolayısıyla, PrP yapısının ve fonksiyo-

nunun ayrıntılı olarak belirlenmesi ve PrPC’nin 

PrPSc’ye dönüşüm mekanizmalarının tam olarak 

aydınlatılması, özellikle nörodejeneratif hastalıkların 

etki mekanizmasının ve bu hastalıklara karşı yeni 

tedavi stratejilerinin geliştirilmesi açısından önemli 

olacaktır. Günümüzde, birçok terapötik strateji PrPSc 

inhibisyonu üzerine yoğunlaşmıştır. PrPC fonksiyon-

larındaki değişiklikler prion-indüklü patolojilerde 

önemli bir rol oynuyorsa, PrPC’nin biyolojik aktivite-

lerini düzenleyen hücresel yolakların hedeflenmesi 

alternatif bir yaklaşım olabilir. 
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