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W zdrowej komórce każdego dnia dochodzi do tysięcy
uszkodzeń DNA. Wyjaśnienie, jak zdrowe i nowotworowe komórki naprawiają te
uszkodzenia, dało podstawy dla nowej, rewolucyjnej terapii przeciwnowotworowej.

Nasze geny są nieustannie narażone na uszkodzenia. Aby utrzymać integralność genetyczną
i zminimalizować szkodliwe konsekwencje uszkodzeń DNA, komórki na drodze ewolucji wypracowały
zaawansowane mechanizmy naprawy DNA, zbiorczo nazywane odpowiedzią na uszkodzenie DNA
(DDR).

Mechanizm DDR jest blisko związany z nowotworzeniem, jako że w predysponujących do niego
zespołach występują mutacje w genach szlaków DDR. Geny te obejmują supresor guzów p53
i Brca1/2, który ulega mutacji w 50% przypadków dziedzicznego raka sutka i jajnika.

Uzyskano ostatnio dowody na możliwość oddziaływania na różne szlaki DDR w celu prowadzenia
terapii przeciwnowotworowej. Przykładem jest skuteczne użycie inhibitorów enzymu PARP1. Enzym
ten naprawia pęknięcia pojedynczych nici DNA komórek raka sutka pozbawionych BRCA1/2, a więc
mających gorsze możliwości rekombinacji homologicznej.

Uczestnicy finansowanego przez UE konsorcjum DDRESPONSE (The DNA damage response and
breast cancer) pracowali nad stworzeniem nowatorskich opcji terapeutycznych, przyjmując
koncepcję sztucznej letalności. Uzyskano nowe inhibitory PARP do zastosowań klinicznych.

Analiza baz danych omicznych pozwoliła zidentyfikować kilka biomarkerów DDR związanych ze
stanem BRCA1/2 raka sutka lub umożliwiających przewidywanie wrażliwości guza na inhibitory
PARP. Wykryto również epigenetyczne zmiany w kilku guzach z zaburzeniami pierwszych etapów
rekombinacji homologicznej.

Zoptymalizowano terapie inhibitorami PARP podawanymi w połączeniu z środkami alkilującymi,
łagodzącymi toksyczność względem szpiku kostnego, co stanowi nowatorską metodę leczenia. Aby
umożliwić analizę skutków leczenia inhibitorami PARP, członkowie konsorcjum skoncentrowali się
na stworzeniu nowatorskiej technologii bazującej na komórkach. Pozwoliło to na badanie
kompleksów naprawy DNA w komórkach na poziomie pojedynczej molekuły.

Zwieńczeniem prac uczestników projektu DDRESPONSE było zatwierdzenie postaci klinicznej
inhibitora PARP przez EMA i FDA. Klinicyści będą teraz mogli prowadzić spersonalizowane leczenie
przeciwnowotworowe bazujące na odpowiedzi na uszkodzenia DNA u poszczególnych pacjentów.
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Co jeść, gdy mróz ściśnie, czyli o tak zwanym
comfort food
Zimą organizm pracuje inaczej niż latem.
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Odmrożenia – co robić?
Ujemne temperatury zwiększają ryzyko odmrożeń.
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Mikrobiom a ból pleców
Czy bakterie w jelitach mogą wpływać na ból pleców?
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Szczepienia mogą dawać więcej korzyści
Mogą przynosić korzyści wykraczające poza ochronę przed patogenami.
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Piramida kontrowersji
Nowe amerykańskie wytyczne żywieniowe budzą kontrowersje.
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Probiotyki pomagają odbudować florę
jelitową po kolonoskopii
Przygotowanie do kolonoskopii jest dość inwazyjne dla organizmu.
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Olbrzymie ilości danych o Wszechświecie z
wód Morza Śródziemnego
KM3NeT to nie jeden detektor, lecz podmorskie miasto tysięcy czujników światła.
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Nowe organizmy są odkrywane szybciej niż
kiedykolwiek wcześniej
Biolodzy odkrywają rocznie średnio 16 tys. gatunków.
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