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Rak  pros ta ty  j e s t  j ednym
z najczęściej diagnozowanych
nowotworów u mężczyzn na całym
świecie. Pobudzenie układu
odpornościowego do zwalczania
n o w o t w o r u  i  n a b i e r a n i a
długotrwałej odporności zdaje się
być obiecującym podejściem do
tego problemu.

 
Zadaniem układu odpornościowego jest nie tylko ochrona organizmu przed infekcjami
drobnoustrojowymi, ale także monitorowanie i kontrolowanie złośliwych nowotworów. Komórki
immunologiczne skanują tkanki w celu usunięcia nowo-powstałych złośliwych komórek, zanim
uformują one w pełni wykształcone guzy.

Immunoterapia od lat zgłębia potencjał układu odpornościowego w walce z nowotworami,
wykorzystując do tego celu w charakterze szczepionek różne cytokiny, modyfikowane komórki
immunologiczne, antygeny, a nawet całe komórki nowotworowe. Naukowcy zrzeszeni
w finansowanym z budżetu UE projekcie TLRPROSTATE obrali za cel stworzenie i ocenę
syntetycznych szczepionek przeciwko rakowi prostaty przy użyciu innej strategii. „Nasz pomysł
opierał się na wzbudzaniu odpowiedzi immunologicznej poprzez chemiczną stymulację receptorów
toll-podobnych (and toll-like receptors, TLR)”, wyjaśnia koordynator projektu, dr Juan Padrón.

Innowacyjne podejście do stymulowania odpowiedzi układu odpornościowego

TLR ekspresjonowane są przez komórki odpowiadające za nieswoistą odpowiedź immunologiczną,
dlatego stanowią kluczowy element układu odpornościowego i pomagają w rozpoznawaniu
atakujących patogenów. W szczególności receptor TLR4 łączy się z wieloma różnymi ligandami
odpowiedzialnymi za aktywację makrofagów i transdukcję sygnałów. Jednym z takich ligandów są
lipopolisacharydy (LPS), będące elementami struktury ścian komórkowych bakterii Gram ujemnych.
Co ciekawe, najnowsze doniesienia wskazują na związek między mutacjami TLR4 a zwiększonym
ryzykiem wystąpienia raka prostaty.

„Chcieliśmy tak zaprogramować receptor TLR4, by dawał sygnał w momencie, gdy wykryje antygen
prostaty”, mówią dalej dr Padrón i dr Pedro Miranda. W tym celu naukowcy zaprojektowali
dwufunkcyjny linker z jednej strony opatrzony małą cząsteczką wiążącą antygen na powierzchni
komórek nowotworu prostaty, a z drugiej prezentujący słabego agonistę. Zamysł opierał się na tym,
by oszukać makrofagi w taki sposób, żeby potraktowały komórkę raka prostaty jak bakterię i zabiły
ją. W tym celu zaprojektowany został linker ukierunkowany na błonowy antygen specyficzny dla
prostaty (ang. prostate specific membrane antigen, PSMA), białko, którego nadekspresję
zaobserwowano na powierzchni komórek nowotworu prostaty.

Aby stworzyć taki linker, badaczom udało się opracować nową ścieżkę syntezy, która skraca ten



proces, a także pozwala na przeniesienie tej reakcji do większej skali. Generalnie proces syntezy
szczepionki oparty jest na prostych technikach puryfikacji, które umożliwiają pozyskanie do 1 grama
tego związku. Ponadto, w celu potwierdzenia, że linker nadaje się do wykorzystania
w doświadczeniach in vivo, przeprowadzono badania stabilności in vitro, a także testy wydajności,
które miały wykazać zdolność linkera do wiązania się do PSMA.

Przyszłość szczepionek na raka prostaty

Tradycyjna terapia nowotworu prostaty polega na podejściu farmakologicznym, jednak u większości
pacjentów dochodzi do nawrotów i ponownego rozwoju choroby. Jednoznacznie wskazuje to na
potrzebę opracowania nowych terapii. Znaczące odkrycie PSMA w ostatnim czasie otworzyło drogę
do nowych terapii raka prostaty.

Cząstka opracowana w ramach projektu TLRPROSTATE skutecznie wiąże się z PSMA i może
aktywować receptory TLR4, wzbudzając odpowiedź immunologiczną. Choć badania skuteczności in
vivo nadal trwają, naukowcy są zdania, że ich „syntetyczna szczepionka zostanie niedługo poddana
badaniom klinicznym”.

W ostatnich latach coraz więcej mówi się o szczepionkach przeciwnowotworowych, ich skuteczność
kliniczna pozostaje jednak wciąż niska. Obecnie dużo uwagi poświęca się zapobieganiu nawrotom
chorób potencjalnie śmiertelnych poprzez stymulowanie własnych sił odpornościowych organizmu.
Lepszy wgląd w mechanizm działania układu odpornościowego z pewnością pomoże w opracowaniu
terapii różnych rodzajów nowotworów, przyczyniając się do ratowania milionów istnień i obniżając
koszty opieki zdrowotnej.
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Zaawansowany rak szyjki macicy – przełamać
tabu
Kobiety z rakiem szyjki macicy wciąż pozostają w cieniu.
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39 projektów z dofinansowaniem - Welcome
to Poland 2024
39 projektów z 37 instytucji na łączną kwotę 18,8 mln zł.
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Pasożyty mogą pomóc w leczeniu chorób
autoimmunologicznych
Zidentyfikowała dr hab. Katarzyna Donskow-Łysoniewska z Uczelni Łazarskiego.
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Pierwszy w Polsce zabieg termoablacji
pierwotnego raka płuca
W Instytucie Gruźlicy i Chorób Płuc w Warszawie.
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Rodzaj treningu może wpływać na skład
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mikrobiomu jelitowego
Nasze jelita będą zasiedlały nieco inne, prozdrowotne bakterie.
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Krystaliczne gąbki zmniejszają ryzyko pracy
nad niebezpiecznymi...
Naukowcy opracowali metodę zabezpieczania związków metaloorganicznych.
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Terapia genowa choroby Alzheimera
Komentują badacze w piśmie „Signal Transduction and Targeted Therapy”.
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Zbyt restrykcyjna dieta może skutkować
depresją
Wynika z najnowszych badań.
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