Wielki przetom w badaniach
nad cukrzyca
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Badacze z Icahn School of Medicine w Mount Sinai dokonali
niezwykle waznego odkrycia w dziedzinie leczenia cukrzycy.
Okazato sie, ze nowe potgczenie dwéch klas lekdéw prowadzi do
najszybszej zaobserwowanej kiedykolwiek proliferacji
dojrzatych komérek beta. To wtasnie one produkujg insuline w
trzustce. Odkrycie to moze pozwoli¢ na przywrdcenie
organizmowi zdolnos$ci do produkowania odpowiednich ilosci
insuliny.

Jeden ze wspomnianych lekéw jest inhibitorem enzymu DYRK1A
(dual specificity tyrosine-regulated kinase 1A), a drugi to
inhibitor TGFBSF (transforming growth factor beta superfamily
members). Dziat*ajace razem Srodki powodujg, ze proliferacja
komorek beta odbywa sie w tempie 5-8 procent na dobe.

,Jestesmy niezwykle podekscytowani uzyskanymi wynikami, gdyz
po raz pierwszy obserwujemy replikacje ludzkich komdrek beta w
tempie, ktére jest wystarczajgce, by zastapi¢ brakujace
komérki. Odkrylismy taka kombinacje lekoéow, ktdéra powoduje, ze
komérki beta regenerujg sie w tempie odpowiednim do celéw
leczniczych. Kolejnym powaznym wyzwaniem bedzie znalezienie
sposobu na dostarczenie ich do trzustki” — méwi gtowny autor
badan profesor Andrew Stewart, dyrektor Instytutu
Diabetologii, Otytosci i Metabolizmu w Mount Sinai.

Obecnie nie ma na rynku leku, ktéry powodowatby u ludzi
regeneracje komérek beta. Prowadzone s3 badania nad
transplantacjg trzustki, transplantacjg komdérek beta czy
komorek macierzystych, ale zadna z tych metod nie jest szeroko
stosowana. Szacuje sie, ze na catym Swiecie na cukrzyce
choruja 422 miliony oséb, w tym 179 miliondéw, u ktérych
jeszcze jej nie zdiagnozowano. W ciggu ostatnich 35 lat liczba
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osob chorych na cukrzyce zwiekszyt*a sie 3,5-krotnie. W Polsce
zdiagnozowang cukrzyce ma 25% os6b powyzej 60. roku zycia. W
2013 roku na cukrzyce cierpiato 2,17 miliona Polakéw (5,6%), z
czego 1,22 miliona to kobiety. Przewiduje sie, ze do roku 2030
cukrzyce bedzie miato 10% populacji Polski.

Cukrzyca pojawia sie, gdy w trzustce nie ma odpowiedniej
liczby komérek beta lub gdy komdérki te produkujg zbyt jmato
insuliny, hormonu potrzebnego do utrzymania odpowiedniego
poziomu cukru we Kkrwi.

0d dawna wiadomo, ze przyczyng cukrzycy typu 1. jest utrata
komérek beta, ktdore sg btednie uznawane przez uktad
odpornosciowy za wrogéw i niszczone. W ostatnich Tlatach
okazato sie, ze niedobdér dziatajgcych komérek beta jest tez
istotnym elementem przyczyniajgcym sie do cukrzycy typu 2,
najbardziej rozpowszechnionego typu cukrzycy u dorostych.
Zatem opracowanie metody na zwiekszenie 1liczby zdrowych
komorek beta stato sie priorytetem badan nad cukrzyca.

Najnowsze badania bazujg na dwdéch artykutach, opublikowanych
przez doktora Stewarta i jego zespdét w Nature w roku 2015 i
2017. Najpierw naukowcy wykazali, ze lek o nazwie harmina
napedza podziat komérkowy dojrzatych komérek beta w warunkach
laboratoryjnych. Stwierdzili tez, ze harmina podawana myszom,
ktérych komdérki beta zostaty zastgpione ludzkimi komdérkami
beta, pomaga w utrzymaniu odpowiedniego poziomu cukru we Krwi.
Jednak tempo proliferacji komdérek byto zbyt mate, by poméc
ludziom z cukrzycom. Z kolei w roku 2017 zespdét Stewarta
donosit o nieprawidtowo$ciach genetycznych w insulinomach,
rzadkich zwykle +tagodnych nowotworach trzustki. Te
nieprawidtowosci genetyczne mogty stal sie celem dla lekdw
majgcych na celu regeneracje komdrek beta.

W swoich najnowszych badaniach Stewart i jego zespét donosza,
ze potaczenie inhibitora DYRK1A, takiego jak wspomniana
harmina, z inhibitorem TGFBSF ma efekt synergiczny i zwieksza
tempo regeneracji i proliferacji komérek beta. Jest jednak



pewien problem. ,Jako, ze $rodki te maja tez wptyw na inne
organy w organizmie, musimy opracowac¢ metode dostarczania ich
wytgcznie do komérek beta. Mamy juz odpowiednie opakowanie, w
ktorym mozemy je zamkngé, a teraz potrzebujemy systemu dostaw,
ktory dostarczy je doktadnie pod wskazany adres” — moéowi
Stewart.

.Regeneracja komdrek beta to Swiety Graal badan nad cukrzycga.
W konAcu mamy leki, ktére indukujg proliferacje komdérek beta w
takim tempie, ze prawdopodobnie uda sie leczy¢ ludzi z
cukrzycg typu 1. i 2.” — stwierdza wspO6ipracownik Stewarta,
profesor Peng Wang.

Odkrycie zespotu Stewarta moze doprowadzi¢ do pojawienia sie w
niedalekiej przysztos$ci terapii, dzieki ktdérej chorzy na
cukrzyce nie bedg musieli zazywac¢ insuliny.
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