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Nad markerami, ktére pomoga w szybszym
wykryciu okreslonych choroéb - takich jak nowotwory, choroby neurodegeneracyjne czy

cukrzyca, pracuja naukowcy z Politechniki Wroclawskiej.

"Opracowane przez nas markery beda mogly by¢ wykorzystywane m.in. do testow
diagnostycznych, ktére umozliwia szybsze wykrycie danej choroby" - méwi PAP szef
projektu prof. Marcin Drag z Wydzialu Chemicznego PWr.

Enzymy proteolityczne (proteazy, peptydazy) to grupa enzymow, ktore rozcinaja wigzania peptydowe
i rozbijaja biatka na prostsze elementy - peptydy i aminokwasy. Jak wyjasnit prof. Drag, u ludzi
proteazy stanowia grupe ok. 700 zidentyfikowanych do chwili obecnej enzymow. "Sa one
odpowiedzialne za kontrole wszystkich Sciezek metabolicznych, czyli praktycznie za kontrole
wszystkiego, co prowadzi do tego, ze nasz organizm jest w stanie zy¢, przezy¢ i normalnie
funkcjonowaé" - podkreslit naukowiec.

Ich nieprawidlowe dzialanie prowadzi do powstania w organizmie stanow chorobowych. "Problem
pojawia sie wtedy, kiedy te enzymy umykaja kontroli i normalnemu funkcjonowaniu. Wtedy
zaczynaja by¢ zaangazowane w wiele proceséw chorobotwoérczych. Praktycznie wszystkie choroby
cywilizacyjne sa wtasnie w duzym stopniu oparte o zle funkcjonowanie enzyméw proteolitycznych" -
dodat.

Wsrod tych choréb sg wszystkie typy nowotworéow (- w kazdym typie nowotworu mozna znalez¢
protazy, ktore zle funkcjonujg), cukrzyca (w przypadku ktorej jedne ze skuteczniejszych obecnie
lekéw dotycza proteaz), a takze choroby neurodegeneracyjne, oraz zakazenia bakteryjne i wirusowe.

"I tak na przyktad kluczowymi enzymami w detekcji i obrazowaniu nowotworéw sa
proteazy z rodziny katepsyn, natomiast w przypadku procesow przerzutowania bardzo
wazna funkcje pelnia matrycowe metaloproteazy -2 oraz -9. Inna, istotng z medycznego
punktu widzenia klasg enzymoéw zaangazowana w procesy nowotworzenia sa enzymy
deubikwitynujace" - dodat naukowiec.

W ramach swojego projektu wroctawscy naukowcy chca stworzy¢ mozliwie najczulsze markery do
obrazowania indywidualnych enzymoéw proteolitycznych, ktére beda wybitnie selektywne tylko
wobec konkretnego enzymu, a nie catej ich grupy.

Naukowcy chca wykrywac¢ aktywnos¢ jednego enzymu. "Jest to wazne z tego wzgledu, ze bardzo



czesto dany enzym nalezy do rodziny proteaz, natomiast tylko on uczestniczy w rozwoju dane;j
choroby. I my chcemy s$ledzi¢ tylko jego funkcje, natomiast nie chcemy sledzi¢ funkcji innych
enzymow" - zaznaczyl prof. Drag.

Jego zdaniem obecnie nie ma narzedzi, ktére praktycznie pozwolityby wykonywac te czynnosci,
istnieje bowiem zaledwie kilka klas zwigzkéw, ktore sa blisko tego, ale nie maja praktycznego
zastosowania. ,My bedziemy sie starali stworzy¢ takie markery, ktore beda specyficznie wytacznie
dla danego enzymu” - dodat.

Zdaniem prof. Draga opracowane markery bedzie mozna wykorzystywa¢ w medycynie przede
wszystkim do testéw diagnostycznych, czyli do szybkiej detekcji danej choroby. "Kiedy dana proteaza
jest np. wydzielana do krwi, to czesto nie wiemy, ze dana choroba sie rozwija, bo jest ona w bardzo
wczesnym stadium. Natomiast za pomoca naszych markeréw bedziemy mogli powiedzieé, ze cos
ztego dzieje sie w organizmie" - wyjasnit prof. Drag.

Wroclawscy naukowcy chca opracowa¢ markery zawierajace grupy fluorescencyjne, ktore
powodowac beda "podswietlanie" chorobowo zmienionych komoérek. Zdaniem prof. Draga moga one
znalez¢ takze praktyczne zastosowanie np. w operacjach onkologicznych.

"Za pomoca takich markeréw bedziemy mogli oznaczy¢ np. komoérki nowotworowe, co
bedzie mogto znalez¢ zastosowania np. w chirurgii przy selektywnym usuwaniu
nowotworow. Bedziemy w stanie +podswietlic+ tylko komoérki nowotworowe i chirurg
bedzie je mogt dosy¢ selektywnie wycigé" - podkreslit naukowiec.

Projekt, ktory ma stworzy¢ technologie projektowania selektywnych markeréow do obrazowania
enzymoOw proteolitycznych, zaplanowano na trzy lata, cho¢ badania nad markerami potrwaja
zapewne o wiele dtuzej. "Natomiast sadzimy, ze podwaliny, ktére wymagaja stworzenia catlej
technologii, zrobimy w okresie trzech lat" - podsumowat badacz.

Prof. Marcin Drag w latach 2005-2008 przebywatl na stazu w The Burnham Institute for Medical
Research w Kalifornii. Po powrocie rozpoczat samodzielne badania w zakresie chemii biologicznej
z wykorzystaniem chemii kombinatorycznej, przy uzyciu nienaturalnych aminokwaséw w badaniu
enzymow proteolitycznych. Badacz jest m.in. laureatem programoéw START oraz FOCUS, a obecnie
TEAM Fundacji na rzecz Nauki Polskiej oraz konkurséw Harmonia i Opus organizowanych przez
Narodowe Centrum Nauki.

Projekt badawczy "Wyzwania w projektowaniu selektywnych markeréw do obrazowania enzymow
proteolitycznych" otrzymat 3,5 mln zt dofinansowania z program TEAM Fundacji na rzecz Nauki
Polskie;j.

PAP - Nauka w Polsce, Kamil Szubanski

Zrédto: www.naukawpolsce.pap.pl
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