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Nowa technika zatrzymujaca migracje
komorek nowotworowych

Naukowcy z Institute of Science and Technology Graduate University (OIST) w Okinawie
opracowali nowatorska technologie umozliwiajaca powstrzymanie migracji komorek

nowotworowych szyjki macicy. Niniejsze badanie moze otworzy¢ nowe $ciezki w leczeniu
nowotworu.

(]

Molekuta syntezowana przez zespot Zhang’a (a) wchodzi w interakcje z PLAP posiadajgcym
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zamocowane GPI na fundamentach lipidowych komdrek nowotworowych szyjki macicy i ulega
samouporzqdkowaniu do nanowtékienka (b). Poniewaz komoérki nowotworowe probujg migrowac,
wieksza ilos¢ nanowtdkienek ulega samoporzqdkowaniu na innych fundamentach lipidowych bton
komérkowych, kotwiczgc na obrzezu komorki (c).Poniewaz nowotwdr szyjki macicy kontynuuje
migracje od rejonow zakotwienia, przeciwne sity rozciggajgce powodujq jego rozrywanie oraz
niszczenie (d). Imunobarwienie komdrek nowotworu szyjki macicy (e) umozliwia wizualizacje jgdra
komodrkowego (niebieskie), cytoszkieletu (zielony) oraz samouporzqdkowanych nanowitokienek
(czerwone), jak rowniez rozerwanie komorki. (Fotografia: OIST)

Zdolnos¢ komoérek nowotworowych do zmiany pozycji w tkance organizmu w wyniku migracji
komorek oraz inwazji stanowi najwieksze zagrozenie wystapienia nowotworu u ludzi. Tradycyjnie,
naukowcy podjeli prébe podejscia do problemu migracji nowotworu poprzez rozpoznanie molekut
szczegolnie lub mocno widocznych w komoérkach nowotworowych, jednakze odnalezienie wlasciwego
celu okazato sie niezwykle trudne.

“Opracowali$my technike, ktora polega na wybieraniu fundamentéw lipidowych na btonach komoérek
nowotworowych,” powiedziat profesor Ye Zhang z OISTs Bioinspired Soft Matter Unit, ktéry
nadzorowatl badania.

Fundamenty lipidowe stanowig swobodne obszary, w obrebie bton komérkowych, ktére dziatajg jako
podesty stuzace komunikacji pomiedzy zewnetrzna a wewnetrzna czesciag komorki. Sa one powiazane
z cytoszkieletem komorki - skomplikowana siecia splecionych wtokien wewnatrz komorki, ktore sa
niezbedne do migracji komoérek - czynigcym je zdolnymi do przezycia celami wspomagajacymi
migracje.

Profesor Zhang i dr Guanying Li wspotpracowali z zespotem z OIST Imaging Section, jak rowniez
z naukowcami (SM) Application Group z JEOL w Tokyo z wykorzystaniem mikroskopu skaningowego.

Zespol ten opracowal oraz dokonat syntezy molekuly luminescencyjnej, ktéra rozpoznaje komorki
nowotworu szyjki macicy oraz fizycznie zapobiega ich migracji. Molekuta tego typu posiada rdzen
kompleksu metalicznego rutenu oraz trzy bloki samoporzadkujacego sie peptydu dotaczone do
struktury tréjwymiarowej.

Gdy niniejsze bloki wchodza w interakcje z biomarkerem nowotworu szyjki macicy znanym jako
tozyskowa fosfataza alkaliczna z zakotwionym glikozylofosfatydyloinozytolem lub PLAP z GPI, ktéra
osadza sie na fundamentach lipidowych, woéwczas zachodzi samouporzadkowanie do tancuchow
w nanoskali lub do ‘nanowtdkien’, ktore tacza fundamenty lipidowe w duze skupiska. W rezultacie,
powigzane komponenty cytoszkieletow ulegaja wigzaniu kotwiczac komdérki nowotworowe na
substracie oraz zapobiegajac ich przemieszczaniu sie.

W odpowiedzi, komdérki nowotworowe migruja ze srodowiska zablokowanego, wykraczajac poza
wystepy zwane nibyndézkami w nowym kierunku. Skupiska fundamentow lipidowych na
zakonczeniach nibynodzek staja sie nowym Srodowiskiem dla samoporzadkowania molekut, ktore
powoduje kotwienie komdrek nowotworowych w obrebie kolejnego Srodowiska.

Niniejszy proces jest kontynuowany, gdyz komdrki nowotworowe podejmuja proby migracji ze
srodowisk zablokowanych. W dalszej kolejnosci, komdrka nowotworowa zwieksza swoja objetosé
w celu podjecia proby opuszczenia Srodowiska zablokowanego, jednak ze wzgledu na zamocowanie
krawedzi komérek przez nanowldkienka, ich objetosci pozostaja rozciagniete az do uzyskania
ksztattu ptaskiego. Sity rozciagajace dziatajace w kierunku przeciwnym powoduja rozerwanie
komorki, co prowadzi do jej zniszczenia.



Zespot pod nadzorem profesora Zhang’a zdotat dokona¢ wizualizacji procesu kotwienia, rozciggania
oraz rozrywania komdrek nowotworowych szyjki macicy poprzez imunobarwienie réznych czesci
komorek oraz ich obserwacje pod wspotogniskowym mikroskopem fluorescencyjnym i elektronowym
mikroskopem skaningowym (SEM).

“Nasze badania tworza mozliwosci leczenia nowotworu szyjki macicy,” twierdzi profesor Zhang.
“UdowodniliSmy, Ze nasza molekuta walczy z komdérkami nowotworowymi w warunkach
laboratoryjnych, jednak w kolejnym etapie trzeba bedzie sprawdzi¢ czy metoda niniejsza sprawdza
sie na prawdziwych guzach u zwierzat. Poniewaz odmienne nowotwory sa oznaczane innymi
biomarkerami, moze okaza¢ sie mozliwe modyfikowanie struktury molekularnej molekuty rutenu
w celu adresowania réznych typow komoérek nowotworowych.”

Zrédto: http://www.nanowerk.com/news2/biotech/newsid=45810.php
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