Szczep E. coli moze wywotywad
nowotwdér jelita grubego

29 lutego 2020

Mutacje prowadzgce do rozwoju nowotworéw mogg by¢ wywotane
obecnoscig bakterii powszechnie wystepujgcej w naszych
jelitach. Naukowcy z Hubrecht Institute i Princess Maxima
Center w Utrechcie przeprowadzili eksperymenty laboratoryjne
podczas ktdérych modelowe ludzkie jelita poddali dziataniu
jednego ze szczepdw E. coli. Okazato sie, ze obecnos$¢ bakterii
wywotywata pronowotworowe zmiany w DNA. Takie same zmiany
odkryto w DNA oséb cierpigcych na raka jelita grubego.

To pierwsze badania, podczas ktérych wykazano istnienie
bezposredniego zwigzku pomiedzy obecnoscig bakterii
zamieszkujgcych nasze ciato a pojawieniem sie zmian
genetycznych prowadzgcych do nowotworu.

Jednym z gatunkéw bakterii, ktdore moga by¢ dla nas szkodliwe,
jest E. coli. Okazuje sie, ze jeden z jej szczepbw jest
»genotoksyczny”. Szczep ten wydziela zwigzek chemiczny o
nazwie kolibaktyna, ktéory moze uszkadza¢ DNA komdrek naszego
organizmu. 0d dawna podejrzewano, ze genotoksyczne E. coli,
obecne u 20% dorostych, moze przyczynia¢ sie do rozwoju
nowotwordw.

Okazuje sie, ze te genotoksyczne E. coli mozna.. kupi¢ w
sklepie. ,Na rynku obecne s3 probiotyki zawierajgce ten
genotoksyczny szczep E. coli. Niektére z tych probiotykéw sa
nawet uzywane podczas testow klinicznych. Nalezy jeszcze raz
doktadnie przebadaé¢ ten szczep. Mimo, ze moze on przynosi¢
pewne krdétkoterminowe korzysci, to probiotyki te moga
doprowadzi¢ do rozwoju nowotworu dziesigtki lat po ich
zazyciu” — méwi Hans Clevers z Hubrecht Institute.

Dotychczas nie byto wiadomo, czy bakterie obecne w jelitach
mogg prowadzi¢ do kancerogennych mutacji w DNA. Holenderscy
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uczeni wykorzystali organoidy jelitowe. Organoidy to komérki
hodowane w specjalnych tréjwymiarowych Srodowiskach, tworzgce
miniaturowa narzady bedace uproszczonymi modelami prawdziwych
narzadéw w organizmie.

Organoidy te zostaty podane dziataniu genotoksycznego szczepu
E. coli. Po pieciu miesigcach naukowcy przeanalizowali DNA
komérek organoidéw i zbadali mutacje spowodowane przez
bakterie.

Uczeni stwierdzili, ze genotoksyczna E. coli wywotuje dwa
jednoczesnie wystepujgce rodzaje mutacji. Jedng z nich byta
zamiana adeniny (A) w ktéorgkolwiek inng zasade z DNA, a druga
byta utrata pojedynczej adeniny z diugiego tancucha adenin.
Jednoczesnie, w obu mutacjach adenina pojawiat*a sie po
przeciwnej stronie podwdjnej helisy, w odlegtosci 3-4 par
zasad od zmutowanego miejsca.

Holendrzy odkryli tez mechanizm dziatania kolibaktyny. Okazato
sie, ze zwigzek ten ma zdolno$¢ do przytaczania dwdéch adenin w
tym samym czasie 1 ich wzajemnego sieciowania (cross-link).
»T0 byto jak utozenie puzzli do korfica. Wzorzec mutacji, jaki
obserwowalismy podczas naszych badan mozna dobrze wyjasni¢
strukturg chemiczng kolibaktyny” — stwierdza Cayetano
Pleguezuelos-Manzano.

Gdy juz poznali sposéb dziatania kolibaktyny, postanowili
sprawdzi¢, czy slady tego oddziatywania mozna znalez¢ u
pacjentdéw. Naukowcy przeanalizowali mutacje w ponad 5000
guzach nowotworowych reprezentujgcych rézne rodzaje
nowotworéw. Okazato sie, ze jeden rodzaj nowotworu
zdecydowanie sie tutaj wyrdéznia. ,W ponad 5% guzdéw raka jelita
grubego byto wida¢ wyrazne $lady takiej wtasnie mutacji,
podczas gdy w innych rodzajach nowotworéw byty one obecne w
mniej niz 0,1% guzdéw” — méwi Jens Puschhof. Slady takie
znaleziono w przypadku takich nowotworéw jak nowotwory jamy
ustnej czy pecherza. ,Wiadomo, ze E. coli moze infekowal te
organy. Chcemy zbadac, czy genotoksycznos¢ tej bakterii moze



wptywa¢ na rozwdj nowotwordw poza jelitem grubym”.

Badania te majg olbrzymie znaczenie dla zapobiegania
nowotworom. Niewykluczone, ze w przysztos$ci badanie na
obecnos¢ genotoksycznych E. coli stanie sie jedng z metod
identyfikowania grup podwyzszonego ryzyka, ze uda sie
wyeliminowa¢ z jelit szkodliwy szczep E. coli, czy tez, ze
pozwoli to na bardzo wczesng identyfikacje choroby.

Badania opisano na tamach ,Nature”.
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