Polacy przeksztatcili
ztosliwy guz mozgu w tagodny
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Wyjatkowo ztosliwe guzy mézgu mozna oszuka¢ i zamienidé¢ w

Yagodne, dzieki czemu przestajg byc¢ $miertelne — wykazaty
badania polskich badaczy opublikowane przez ,Journal of
Pathology”.

Grupa badawcza prof. Bozeny Kaminskiej z Instytutu Biologii
Doswiadczalnej Polskiej Akademii Nauk im. M. Nenckiego w
Warszawie wykazat*a to na przyktadzie komérek myszy. Gdyby
podobne przeksztatcenie udato sie uzyska¢ u ludzi, jeden z
najbardziej $miertelnych nowotwordéw mézgu, jakim jest glejak,
mégtby stac sie choroba przewlekty.

M6zg — oprécz neuronéw i komérek gleju — tworzg tzw. komdrki
mikrogleju. Wspomagaja one komdérki nerwowe, ale peinig tez
wazne funkcje ochronne, patrolujg swoimi wypustkami otoczenie,
usuwajgc uszkodzone 1lub niepotrzebne komérki. Zwalczaja
rowniez obce bakterie, wirusy i komdérki nowotworowe, poniewaz
sg makrofagami naszego uktadu odpornosciowego.

Zdarza sie jednak, ze komdérki glejowe przeksztatcaja sie w
nowotworowe. Powstajg wtedy glejaki, guzy mézgu znacznie
réznigce sie stopniem ztosliwosci. W odmianach %tagodnych
rokowania dla pacjentéw sg dos¢ dobre, podczas gdy w przypadku
glejakéw z*o$liwych szanse przezycia roku ma niewielu
pacjentow.

Grupa badaczy pod kierunkiem prof. Kaminskiej w 2007 r.
wykazata, ze zto$liwa odmiana glejakdéw potrafi
»Przeprogramowac¢” znajdujgce sie w mézgu komdrki odpornosSciowe
mikrogleju, by zamiast zwalcza¢ nowotwdér wspomagaty jego
rozwéj. Podobnie nowotwdér zmienia nawet naptywajgce do mdzgu
komérki obronne — tzw. makrofagi obwodowe.
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Nie byto jednak wiadomo, w jaki sposdéb nowotwdér oszukuje uktad
obronny gospodarza i zmusza komorki mikrogleju, aby dziataty
na jego rzecz i wspieraty jego rozrost. Udato sie to odkry¢
dopiero po kilku latach.

Inni badacze wykazali, ze w przypadku raka piersi czynnikiem
odpowiedzialnym za zmiane zachowania makrofagdéw jest biatko
CSF1, sterujgce dojrzewaniem makrofagow. Naukowcy z Instytutu
Nenckiego postawili sprawdzié¢, czy podobnej substancji nie
wydzielajg komdérki ztosliwych odmian glejaka.

Badania zespotu prof. Kaminskiej wykazaty, ze glejaki nie
produkujg biatka CSF1l i nie ma ono znaczacego wptywu na rozwdj
guza. Udato sie jednak zaobserwowac¢ produkcje innego biatka z
tej samej rodziny, o nazwie CSF2. W guzach tagodnych
wystepowato ono w niewielkich ilo$ciach, za to bardzo duzych w
ztos$liwych odmianach glejaka.

Polscy badacze postanowili sprawdzié¢, czy biatko to
rzeczywiscie wpiywa na inwazyjnos$S¢ nowotworu. Za pomoca
opracowanych przez siebie narzedzi wytgczyli w komdrkach
glejaka gen odpowiedzialny za wytwarzanie biatka CSF2.

,Stwierdzilismy, ze po wytgczeniu genu produkujacego biatko
CSF2 komoérki guza juz nie przyciggaja mikrogleju i nie sg w
stanie przeksztatca¢ jego komdrek, by wspieraty nowotwdr. W
tej sytuacji uktad odpornosciowy zaczyna pracowal zgodnie z
oczekiwaniami i z*osliwy guz przeksztatca sie w postad
tagodng. Nie znika, ale przestaje rosng¢” — mowi doktorantka
Matgorzata Sielska z Instytutu Nenckiego.

Biatko odpowiedzialne za ,przeprogramowanie” odpowiedzi
przeciwnowotworowej i wysoka inwazyjnos¢ glejakdéw wystepuje
tylko w komérkach nowotworowych. Naukowcy z Instytutu
Nenckiego przypuszczajg, ze nawet jesli wytwarzajacy je gen
zostanie wytgczony w catym mézgu, skutki tego odczuje tylko
quz.

Prace badawcze nad przeksztatceniem ztosliwych nowotwordw



mézgu w tagodne przeprowadzono na komérkach mysiego glejaka.
Grupa prof. Kaminskiej sprawdzita teraz skutecznos$¢ tej metody
na komérkach glejakéw ztosliwych wystepujacych u ludzi.

Z wstepnych badan wynika, ze wyciszenie jednego genu w
komérkach ludzkich glejakdéw rozwijajacych sie w mdézgu myszy
rowniez wstrzymuje wzrost nowotworu. W przysztosci bedzie
zatem mozliwe opracowanie 1 zastosowanie terapii genowej u
ludzi.

Badacze Instytutu Nenckiego opracowali juz krétkie peptydy,
ktére blokujg potaczenie biatka CSF2 (wydzielanego przez
komérki nowotworowe) z wtasciwymi receptorami na komdrkach
mikrogleju. Sygnat wysytany z komdérek nowotworowych zostaje
zatrzymany i nie dochodzi do ,przeprogramowania” mikrogleju.

Opracowane peptydy wraz z odpowiednimi narzedziami
genetycznymi zostaty objete miedzynarodowym patentem. Aby
sprawdzi¢ skutecznos$¢ tej metody, prowadzone s3 rozmowy
dotyczgce rozpoczecia testédw przedklinicznych, a potem badan
klinicznych.

,D0 opracowania lekdéw i terapii ograniczajgcych inwazyjnos$¢
glejakow u ludzi jeszcze bardzo daleka droga. Na szcze$Scie juz
wiemy, w ktérg czgsteczke warto celowac¢” — podkresla prof.
Kaminska.
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