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Znaczenie oksygenazy hemowej w
roznicowaniu komorek macierzystych

EOksygenaza hemowa (HO-1), enzym odpowiedzialny m.in. za rozkladanie hemu -
skladnika hemoglobiny, moze mie¢ duze znaczenie takze w roznicowaniu komorek

macierzystych - wynika z badan prowadzonych w Zakladzie Biotechnologii Medycznej
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Wydzialu Biochemii, Biofizyki i Biotechnologii Uniwersytetu Jagiellonskiego. Badania moga
by¢ pomocne w leczeniu m.in. miesaka prazkowanokomdrkowego - najczestszego
nowotworu tkanek stalych u dzieci.

Wyniki badan opublikowano w najnowszym wydaniu czasopisma "Antioxidant & Redox Signaling".
Praca powstata w catosci w Polsce. Pierwszymi autorami sa doktoranci: Magdalena Kozakowska
i Maciej Ciesla, ktory niedawno otrzymat grant Fundacji na rzecz Nauki Polskiej na badania nad
sposobami leczenia miesakow. Koordynowali ja wspdlnie prof. Alicja Jézkowicz i prof. Jozef Dulak.

Krakowscy naukowcy, ktorzy od kilkunastu lat prowadza badania nad oksygenaza hemowa, zwrdcili
uwage, ze w komdrkach satelitarnych - czyli komoérkach macierzystych miesni poprzecznie
prazkowanych - zwiekszenie aktywnosci HO-1 powodowalo szybsze namnazanie sie tych komorek.
Poprawiala sie takze przezywalnos¢ tych komoérek i opornos¢ na stres oksydacyjny polegajacy na
niedotlenieniu komorek i zwiekszonej przez nie produkcji m.in. wolnych rodnikow.

Badania krakowskich naukowcéw pokazaly takze, ze proces réznicowania jest zalezny od wptywu
oksygenazy hemowej na czasteczki mikroRNA - krétkie, niekodujace biatka czasteczki RNA,
regulujace ekspresje wielu gendw. Po wstrzyknieciu myszom do miesni komoérek wzbogaconych
w oksygenaze hemowa, utworzyty sie w nich guzy.

"StwierdziliSmy, ze oksygenaza wplyneta na ekspresje okoto 20 proc. sposrdd niemal 700 znanych
mysich microRNA - krétkich, niekodujacych biatka czasteczek RNA, uwazanych za kluczowe dla
regulacji ekspresji innych genéw, ktére produkuja biatka" - mowi prof. Jozef Dulak, kierownik
Zaktadu Biotechnologii Medycznej Wydziatu Biochemii, Biofizyki i Biotechnologii Uniwersytetu
Jagielloniskiego.

Jak dodaje, badania pokazaly, ze HO-1 zahamowata takze ekspresje specjalnych microRNA - tzw.
myomiréw, ktére odpowiadaja za réznicowanie komdrek satelitarnych do miesni szkieletowych.
Oznacza to, ze komorki satelitarne ze zwiekszona ekspresja oksygenazy hemowej, nie réznicuja sie
do miesni szkieletowych.

"Co ciekawe, pokazaliSmy, ze podobna zalezno$s¢ moze wystepowa¢ w komoérkach miesaka
prazkowanokomoérkowego - najczestszego nowotworu tkanek statych u dzieci" - wyjasnia prof. Dulak.

"Istnieja dwie gldwne postacie tych nowotworow - miesaki tagodniejsze - embrionalne lub zarodkowe
i groZzniejsze zwane pecherzykowatymi. Nasze badania pokazaly, Ze miesaki bardziej ztosliwe
charakteryzuja sie wysokim poziomem oksygenazy hemowej i zmniejszona ekspresja mikroRNA,
ktore odpowiedzialne jest za réznicowanie tych komoérek. Miesaki tagodniejsze nie maja tak
wysokiego poziomu oksygenazy hemowej" - méwi prof. Dulak.

Naukowcy przypuszczaja, ze badania te odkryty nowy mechanizm, by¢ moze istotny dla rozwoju tego
nowotworu, ktory moze by¢ wykorzystany w jego leczeniu. "Z jednej strony zahamowanie ekspresji
HO-1 w komorkach miesaka moze sprzyja¢ réznicowaniu komoérek nowotworu do komdrek miesni
(tzw. terapia réznicujaca) - mowi prof. Alicja Jézkowicz. - Zarazem mogtoby poprawia¢ skutecznosé
chemioterapii wykorzystywanej w leczeniu miesaka, gdyz HO-1 ostabia efektywnos¢ takiej terapii
przeciwnowotworowej, co pokazaliSmy takze w innych badaniach".

Zdaniem naukowcdw, odkryte przez nich mechanizmy interakcji miedzy HO-1 a microRNA moga
mie¢ znaczenie takze w badaniach nad dystrofia miesniowa prowadzaca m.in. do zaniku mie$ni
poprzecznie prazkowanych.



"Nasza ostatnia praca dodaje kolejny element do zestawu waznych funkcji, jaka HO-1 odgrywa
W naszym organizmie - opowiadaja badacze. - Enzym ten rozktada hem - sktadnik hemoglobiny,
czerwonego barwnika krwi - do jondw zelaza, tlenku wegla i biliwerdyny, przeksztalcanej nastepnie
do zottej bilirubiny. Efekty dziatania HO-1 mozemy zobaczy¢ w zmieniajacym kolor siniaku lub
podczas zottaczki".

Jednak - jak zaznaczajg krakowscy naukowcy - oksygenaza hemowa peini znacznie wiecej innych
funkgji, tylko posrednio zwiazanych z rozktadem hemu. "Wczesniej pokazaliSmy, ze HO-1 jest istotna
dla powstawania nowych naczyn krwionosnych i z tego powodu jest takze potrzebna dla
prawidlowego przebiegu gojenia ran. Okazuje sie jednak, ze moze by¢ celem w terapii
przeciwnowotworowej, a jej wptyw na réznicowanie komoérek wydaje sie by¢ istotny w badaniach nad
komorkami macierzystymi" - podsumowuja prof. J6zkowicz i prof. Dulak.

Zrédto: www.naukawpol m.pl
Fot.: Jerzy Dulak
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Medyczny nobel

Za fundamentalne badania nad regulacja odpowiedzi immunologicznej
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Nobel 2025 z fizyki za odkrycia, ktore
wplynely na rozwdij...

Fizycy pracujacy na amerykanskich uczelniach - John Clarke, Michel H. Devoret i John M. Martinis.
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Polacy wspolautorami nowej metodv badania
reakcji chemicznych

Moze odmieni¢ sposéb pracy w laboratoriach na catym swiecie.
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Nobel z chemii za ,dziurawe krysztaly” z
wielkim potencjalem...

Chodzi o nowa architekture molekularng materiatéw zawierajacych wolne przestrzenie.
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Otwarto Uniwersyteckie Centrum
Stomatologiczne GUMed

Nowoczesna placowke dydaktyczno-medyczna o powierzchni prawie 8 tys. m kw.
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Leki w Sciekach

Oczyszczalnie stabo radza sobie z pozostatosciami wielu lekéw.
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Uznanski-Wisniewski rusza w trase po
polskich uczelniach

Od 6 pazdziernika do 19 grudnia odwiedzi uczelnie techniczne i medyczne.
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Nobel z medycyny

Komoérki Treg sa jak straz miejska naszej odpornosci.
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Informacje dnia: Astrofizycy odkryli najwiekszy ,nietypowy krag radio Medyczny nobel Nobel
2025 z fizyki za odkrycia, ktére wpltynety na rozwdj technologii kwantowych Polacy wspotautorami

nowej metody badania reakcji chemicznych Nobel z chemii za ,dziurawe krysztaly” z wielkim
potencjatem zastosowan Otwarto Uniwersyteckie Centrum Stomatologiczne GUMed Astrofizycy
odkryli najwiekszy ,nietypowy krag radiowy” Medyczny nobel Nobel 2025 z fizyki za odkrycia, ktdre
wplynetly na rozwdj technologii kwantowych Polacy wspotautorami nowej metody badania reakcji
chemicznych Nobel z chemii za ,dziurawe krysztaty” z wielkim potencjatem zastosowan Otwarto

Uniwersyteckie Centrum Stomatologiczne GUMed Astrofizycy odkryli najwiekszy ,nietypowy krag
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radiowy” Medyczny nobel Nobel 2025 z fizyki za odkrycia, ktére wplynetly na rozwoj technologii
kwantowych Polacy wspétautorami nowej metody badania reakcji chemicznych Nobel z chemii za
.dziurawe krysztaty” z wielkim potencjatem zastosowan Otwarto Uniwersyteckie Centrum
Stomatologiczne GUMed
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