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Prof. ]amle Timmons z flnansowanego ze Srodkow
UE projektu METAPREDICT omawia powiazanie wysilku fizycznego i wrazliwosci

insulinowej z mechanizmami genetycznymi, ktore moga sprawia¢, ze ¢wiczenia nie beda
dobrym rozwiazaniem dla kazdego.

Aktywnos¢ fizyczna moze by¢ jedna ze zlotych zasad profilaktyki cukrzycy, ale jej skutecznos$¢ nie
jest taka sama u kazdego. Procz wyjasnienia mechanizméw genetycznych lezacych u podstaw tych
roznic, projekt METAPREDICT potozyt podwaliny pod cos, co moze stac¢ sie kamieniem wegielnym
przysztej profilaktyki cukrzycy - program dostosowany do naszego wlasnego garnituru
molekularnego.

Stowarzyszenia diabetykéw na calym Swiecie stusznie ktada nacisk na wage aktywnosci fizycznej
jako srodka zapobiegajacego w sposob dtugofalowy cukrzycy. Posrod korzys$ci mozna wymienic
sprawnos¢ fizyczng, poprawe gospodarki lipidowej, poprawe kontroli glikemii, obnizenie ryzyka
zapadniecia na choroby uktadu krazenia, zmniejszenie otytosci i poprawe dobrostanu fizjologicznego.
Stowarzyszenia te podkreslaja jednoczesnie, ze aktywnos¢ fizyczna wiaze sie z ryzykiem i nalezy ja
rozwazac tylko wtedy, kiedy korzysci przewyzszaja zagrozenia.

To ostatnie spostrzezenie nasuwa zasadnicze pytanie: skad mamy wiedzie¢, czy wysitek fizyczny
i jaki jego rodzaj moze by¢ dla nas dobry? Poznanie odpowiedzi na to pytanie zanim chory zacznie sie
gimnastykowac¢ bytoby z pewnoscia niezwykle przydatne, jednak dysponujemy na razie zbyt mata
wiedza o przyczynach - lub ich braku - negatywnych reakcji na éwiczenia.

Naukowcy z dofinansowanego ze srodkéw UE projektu METAPREDICT (Developing predictors of the
health benefits of exercise for individuals), ktorzy juz wykazali brak poprawy wrazliwosci insulinowej
u 30% chorych stosujacych trening wytrzymatosciowy, wywotuja poruszenie w zwiazku
z opracowaniem nowej diagnostyki RNA. Pozwala ona przewidzie¢ réznice w reakcjach na wysitek
fizyczny i potencjalnie oceni¢ ryzyko zachorowania na cukrzyce na podstawie indywidualnych planéw
¢wiczen dostosowanych do garnituru molekularnego danej osoby.

Prof. Jamie Timmons, kierownik naukowy w XRGenomics, podkresla wartos¢ dorobku projektu
i stwarzane przez niego mozliwosci przygotowywania programu profilaktycznego na miare XXI w. -
skrojonego odpowiednio do genéw danego chorego.

Wasz projekt zainspirowato spostrzezenie, ze wydolnos¢ aerobowa w przypadku niektérych oséb nie
ulega poprawie. Jak to mozliwe?

To istotnie niezwykte spostrzezenie. Nie zaobserwowaliSmy zmiany w wydolnosci aerobowej u okoto
20% os6b ¢éwiczacych pod okiem instruktora (od trzech do pieciu dni tygodniowo).
PrzeprowadziliSmy tez replikacje tego spostrzezenia w ramach nowego studium METAPREDICT HIT
(treningu wysokiej intensywnosci) - jednego z trzech modeli ¢wiczen objetych badaniami. Osoby,
ktéorych wydolnos¢ aerobowa nie ulegta zmianie ostatecznie éwiczyly intensywniej na rowerze
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i bardziej sie dotleniaty, ale nie spowodowato to zwiekszenia ilosci tlenu, jakie pochtaniatly
mitochondria w ich miesniach.

Analizujac mechanizmy lezace u podstaw niepowodzenia w poprawie wydolnosci aerobowej,
odkryliSmy najpierw, ze w przypadku takich osob, ktorych wydolnosé aerobowa nie poprawia sie, nie
nastepuje aktywacja programow ekspresji genéw zwigzanych z rozwojem naczyn krwionosnych.
Nastepnie wykazaliSmy, na nowym modelu zwierzecym opracowanym przez Lauren Koch, ze
stosujac hodowle selektywna pod katem dobrego lub stabego reagowania wydolnosci aerobowej na
¢wiczenia, istnieje mozliwo$¢ odtworzenia tego samego schematu remodelowania wadliwej macierzy,
jaka zaobserwowac¢ mozna u ludzi niereagujacych na przyrost wydolnosci aerobowej. Ma to zwigzek
ze zmianami w sygnatowaniu SMAD i remodelowaniu macierzy, zgodnie ze spostrzezeniami
poczynionymi u osob objetych badaniami.

Pozostaje pytanie, dlaczego tak sie dzieje? Dlaczego nie ma poprawy wydolnosci aerobowej i co
uruchomito ten wspolny fenotyp ,genetyczny” u ludzi? Mozemy na przyktad spekulowac, ze naczynia
krwiono$ne w guzach réwniez nie beda sie dobrze rozwija¢, co moze mie¢ swoje zalety. Ale na dzien
dzisiejszy to rozwazania czysto teoretyczne, ktéorymi bedziemy mogli sie zajac¢, kiedy juz
wypracowujemy solidna diagnostyke tego fenotypu.

Czego jeszcze dowiedzieliscie sie ze swoich badan nad reakcja chorych na wysitek fizyczny?

Celem projektu METAPREDICT bylo wykroczenie daleko poza idee braku reakcji na wydolnosé
aerobowa. Badaniami objeliSmy w sumie trzy typy ¢wiczen pod okiem instruktora (HIT; klasyczny,
objetosciowy trening aerobowy oraz trening oporowy), w ktérych wzieto udziat ponad 1 000 osoéb.

PrzeanalizowaliSmy takze ponad 40 000 prébek insuliny w laboratorium prof. Rooyackera
i opracowujemy diagnostyke RNA insulinoopornosci watroby i miesni oraz badamy, jak kazdy
z trzech typoéw treningu poprawia - lub nie - wrazliwosé insulinowa (oraz sprawnosé¢ aerobowa
i ciSnienie krwi).

Do tej pory wykazaliSmy, ze Srednio trening HIT przy mniej niz 15 minutach faktycznego ¢wiczenia
tygodniowo ma wysoka skutecznos¢, jezeli chodzi o poprawe biomarkeréw zdrowia uktadu krazenia.
Trening okazat sie tak naprawde znacznie skuteczniejszy niz przewiduja to aktualne wytyczne
w zakresie zdrowia publicznego, ktére zalecaja aby poswieca¢ wiecej niz 150 minut tygodniowo na
trening o umiarkowanej intensywnosci.

Jak zapobiega¢ cukrzycy w scenariuszu, w ktorym sprawnosc¢ nie jest rozwigzaniem?

Kluczowa koncepcja czynnikdéw ryzyka zwiazanych ze stylem zycia jest taka, ze kazdy biomarker
zdrowia ma odrebna role w determinowaniu dtugofalowej kondycji zdrowotnej. Zatem na przyktad
wydolno$¢ aerobowa moze nie ulec poprawie, ale spadnie cisnienie krwi i obnizy sie
insulinoopornos¢. Ktory z trzech typdw treningu sprawdzi sie najlepiej? Jak czesto nalezy ¢wiczyc,
aby zoptymalizowa¢ wyniki? Odpowiedzi na te pytania sa dlugofalowym celem projektu
METAPREDICT. Kiedy juz zakonczymy opracowywanie diagnostyki RNA, bedziemy w stanie
rozpocza¢ badania nad przydzielaniem oséb do programow najlepiej odpowiadajacych ich ,,genom”.

Jednak niewielki odsetek oséb (cho¢ nadal to catkiem spora liczba na $wiecie!) nie bedzie w stanie
poprawic¢ swojej wydolnosci aerobowej ani zmieni¢ swojej wrazliwosci insulinowej, a z powodu
wykonywania éwiczen trzy razy w tygodniu moze nawet w ich przypadku wzrosnac cisnienie krwi.
Czy powinni zatem by¢ kierowani priorytetowo do leczenia farmakologicznego? To catkiem mozliwe.
Czy powinni starac sie trenowac rzadziej? To tez catkiem mozliwe. Rozmawiamy tutaj o tym, jak



bedzie wyglada¢ w przysztosci opieka profilaktyczna.

Czy udato sie wam wskaza¢ biomarkery, ktéore mogtyby poméc ustali¢c optymalny styl zycia dla
kazdego chorego?

Dzieki podejsciom opartym na uczeniu maszynowym jestesSmy w stanie uzyskac¢ prototypowe
biomarkery z RNA dla wielu fenotypdw klinicznych i bedziemy kontynuowac te prace w 2016 r.

Czy to trudny proces?

Prace nad projektem byly niebywale wymagajace, stwarzajac ogromna liczbe wyzwan logistycznych.
Niezwykle trudno bylo zadba¢ o to, aby wszystkie osrodki kliniczne pozostawaly zmotywowane
i zaangazowane w projekt. Koniec konnicdw niewielka liczba 0s6b z konsorcjum poswiecata wiele
czasu na analizy. W przyszlych projektach nalezy zdecydowanie skupia¢ sie w takim samym
wymiarze na zasobach do zarzadzania danymi i na zasobach obliczeniowych, gdyz proces
generowania danych moze by¢ przytlaczajacy. Na szczescie poczyniliSmy teraz zdecydowane postepy,
dzieki czemu zlozymy w 2016 r. kilka wnioskdw patentowych i wydamy kilka publikacji.

Jakie sa inne, gléwne osiagniecia projektu?

Sadze, ze w przypadku takiego projektu gtdéwnym osiggnieciem jest po prostu zgromadzenie
wszystkich danych klinicznych i przeprowadzenie odpowiedniej analizy laboratoryjnej. W tym sensie
gtéwnym osiagnieciem byto zbudowanie w petni sprawdzonej jakosciowo, nowatorskiej bazy danych
L~treningowych”. W ostatnich miesiacach opracowaliSmy pierwsze predyktory statusu
metabolicznego i kiedy zostana dopracowane, to beda rzecz jasna gtéwnym dorobkiem projektu -
podejsciem XXI w. do fizjologii metabolizmu.

Jakie macie plany teraz, kiedy prace nad projektem dobiegty konca?

Koncentrujemy sie na zastosowaniach dla pacjentéw i przygotowywaniu publikacji. W tym sensie
projekt bedzie kontynuowany jeszcze przez kilka lat, co bedzie oczywiscie wymagato pozyskania
nowych srodkéw, aby dalej nad nim pracowa¢. W Stanach Zjednoczonych amerykanski Narodowy
Instytut Zdrowia (NIH) wtasnie ogtosit nowa pule 100 mln USD na dofinansowanie szescioletnich
badan majacych replikowa¢ cele METAPREDICT. Sa postrzegane bez watpienia jako zagadnienie
pierwszorzednej wagi.

W jaki sposob wyniki badan przyniosa ostatecznie korzysci chorym?

Projekt METAPREDICT miescit sie zaréwno w sferze badan podstawowych, jak i translacyjnych.
Naszym zamiarem zawsze bylo opracowanie czego$ uzytecznego dla chorych lub medycyny
profilaktycznej.

ObraliSmy zdecydowanie odmienne podejscie, gdyz zrezygnowaliSmy z poszukiwania ,gtownych
regulatoréw” ztozonych procesow fizjologicznych i prob wyizolowania mechanizméw w komorkach
lub myszach. ZaakceptowalisSmy, Ze biologia u ludzi rozmnazajacych sie niekrewniaczo jest
stochastyczna, a markery molekularne musza zebraé sie razem i przeprowadzi¢ ,gtosowanie
wiekszosciowe” nad kazdym typem reakcji fizjologicznej. To oznacza, ze poszukiwane sa zmienne
molekuly, takie ktére moga pomoc wyjasni¢ réznice miedzy ludzmi, a nie regulujace wszystko
wspolnie.

Obecnie borykamy sie z ogromnym problemem zwiazanym z cukrzyca typu 2, po czesci wywotywana



otytoscia, a po czesci brakiem aktywnosci, ale takze czynnikami, ktére jak sadze pozostaja niejasne
lub nie sa natury medycznej. Gléwnym komponentem cukrzycy jest defekt reakcji miesni i watroby
na insuline, jednak ten parametr jest w praktyce rzadko sprawdzany, gdyz pomiary sa kitopotliwe
i kosztowne. Mamy nadzieje opracowa¢ w ciagu najblizszych kilku lat jedno proste badanie krwi,
ktore bedzie mogto postuzyé za sygnat ,wczesnego ostrzegania” o insulinoopornosci, oraz wytyczne,
jak najlepiej przeciwdziata¢ czynnikom ryzyka cukrzycy.

Wiecej informacji:
Witryna projektu METAPREDICT

Zrédto: www.cordis.europa.eu
http://laboratoria.net/aktualnosci/24586.html
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Nowy wskaznik zwiekszajacy ryzyko arytmii
komorowej

Kardiolodzy z Opola go zdefiniowali.

""l e

"‘_ “l
_f — #:ﬁ 9 <
¥ o

ol &l

07-04-2025

Nowa metoda odzvskiwania pierwiastkow
ziem rzadkich

Naukowcy z Uniwersytetu Marii Curie-Sktodowskiej w Lublinie opracowali ja.
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Publikowanie filmikow placzacvch dzieci to
forma cyberprzemocy

Przestrzegaja badaczki tego zjawiska.
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W poszukiwaniu furtek w prawie zamowien
publicznych

Srodowisko akademickie od lat apeluje o zmiany.

Na terenie Polski zyje ok. 45 tysiecy par
bocianow

Podsumowat koordynator spisu.
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Nadcisnienie wczesnie uszkadza nerki

Powoduje zmiany w nerkach juz na wczesnym etapie choroby.
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Ruszyl nabor do 8. edycji programu
stypendialnego

Przeznaczony dla Polonii na studia w Polsce.

07-04-2025

Wykorzystanie 500 min 7zt przez NCN wymaga
zmian

Narodowe Centrum Nauki nie moze wykorzysta¢ 500 mln zt w obligacjach.
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