enzymy zab w walce z biataczka

Rybonukleazy (enzymy rozktadajagce kwas rybonukleinowy), pochodzace ze skrzeku zaby
leopardowej (Rana pipiens) moga pomoc w terapii nieuleczalnych obecnie odmian biataczek i
chloniakow - wskazuja badania naukowcéw z Uniwersytetu Medycznego w Lodzi.

Ich wyniki zostaly zaprezentowane na 52. dorocznym spotkaniu Amerykanskiego Towarzystwa
Hematologicznego (ASH), ktére odbywa si¢ w Orlando na Florydzie (USA).

- Testowane przez nas rybonukleazy o dziataniu przeciwnowotworowym - onkonaza i R-amfinaza,
majg unikalny mechanizm dziatania, inny niz obecnie stosowane cytostatyki, ktorych dziatanie
skierowane jest na DNA komorki - powiedzial gtowny autor pracy prof. dr hab. med. Piotr
Smolewski, kierownik Zaktadu Hematologii Do§wiadczalnej Uniwersytetu Medycznego w Lodzi.

Onkonaza i1 R-amfinaza zostaly wyizolowane w USA, w firmie farmaceutycznej Alfacell
Corporation (obecnie Tamir Biotechnology Inc.), w Somerset. Za jednego z pionierow tych badan
mozna uzna¢ polskiego chemika od wielu lat mieszkajacego w USA - dr Wojciecha Ardelta.

- Kilka lat temu firma Alfacell Corporation zglosita si¢ do nas z propozycja badan nad mozliwoscia
wykorzystania obydwu rybonukleaz w leczeniu nowotworéw krwi. Pod koniec 2009 r.
otrzymali$my na ten cel trzyletni grant z Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa Wyzszego - wyjasnit
prof. Smolewski.

Badania sg prowadzone na komorkach chorych na ostre biataczki, przewlekta biataczka
limfocytowa oraz szpiczaka mnogiego, a takze na liniach komoérkowych pochodzacych z réznych
typoéw chtoniakow ztosliwych.

Okazalo si¢, ze badane enzymy skutecznie indukowaly samobdjcza, programowang $mierc
komoérek nowotworowych (tzw. apoptoze), a w niektorych przypadkach efekt ich dzialania nasilat
si¢ w kombinacji z réznymi rutynowo uzywanymi lekami przeciwnowotworowymi.

- Najsilniejsze efekty przeciwnowotworowe zaobserwowaliSmy w przewleklej biataczce
limfocytowej (CLL), chtoniaku Burkitta i chtoniaku rozlanym z duzych komoérek B (DLBCL) -
powiedziat hematolog. Jak wyjasnit, w przypadku CLL potaczenie onkonazy z lekami stosowanymi
rutynowo w tej chorobie - kladrybing lub fludarabing wzmacniato efekt przeciwnowotworowy. W
przypadku chioniaka Burkitta skuteczno$¢ kazdego z enzymow nasilato dodanie doksorubicyny.
Ponadto, obydwa leki, nawet w niskich dawkach, byly toksyczne dla komérek chtoniaka DLBCL, a
polaczenie ich z kombinacja lekéw stosowanych obecnie w terapii tej choroby (tzw. schemat R-
CHOP) dodatkowo zwigkszaty te efekty.

- Nasze dotychczasowe wyniki wydaja si¢ bardzo obiecujace, gdyz w przypadku wielu
nowotworow ukladu krwiotworczego ciagle brak jest skutecznych metod terapii. Co wazne,
obydwa enzymy wykazywaly wysoka selektywnos$¢, tzn. niszczyty tylko komoérki nowotworowe, a
oszczedzaty komorki zdrowe - powiedziat prof. Smolewski.

Badacz zaznaczyt zarazem, ze badania te sg obecnie w fazie przedklinicznej. Kolejnym krokiem
powinno by¢ sprawdzenie aktywnosci tych lekow na modelach zwierzgcych, a pdzniej - w razie
potwierdzenia ich skutecznos$ci przeciwnowotworowej - w kontrolowanych probach klinicznych.



- Ciesza mnie zwtaszcza wyniki uzyskane na modelu komérkowym DLBCL, bo jest to chtoniak o
agresywnym przebiegu, a stanowi jedng trzecig wszystkich chtoniakéw. Choroba ta jest obecnie
potencjalnie wyleczalna w okoto 50-60 proc., ale wydaje si¢, ze skojarzenie dotychczasowe;j terapii
z bardzo dobrze tolerowang onkonazg mogloby dodatkowo zwiekszy¢ odsetek wyleczen.
Oczywiscie wymaga to potwierdzenia w dalszych badaniach - skomentowat prof. Smolewski.

Badania zostaly przeprowadzone we wspolpracy z naukowcami z Kliniki Hematologii
Uniwersytetu Medycznego w Lodzi, kierowanej przez prof. dr hab. med. Tadeusza Robaka, z
zespolem prof. Zbigniewa Darzynkiewicza, dyrektora Brander Cancer Research Institute, New York
College of Medicine oraz z badaczami z Tamir Biotechnology Inc. (m.in. dr. Wojciechem Ardeltem
1 dr Charles'em Munizem).
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