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TISKOVA ZPRAVA

DNA jako nebezpeci pro své okoli

Cesti molekularni genetici posouvaji hranice ve vyzkumu leukémie

ZpUsob, pomoci kterého se mohou leukemické bunky uvolfiovat z kostni dfené do krevniho obéhu,
popsal na konci loriského roku v prednim svétovém védeckém casopisu Oncogene (viz abstrakt)
védecky tym RNDr. Michala Dvoréka, CSc., z Ustavu molekuladrni genetiky Akademie véd CR. Objev
podstatné pfispiva k porozuméni zasadné dllezitého principu biologie leukemickych bunék. O
mimoradném vyznamu této prace svéddi i fakt, Ze na jeji vysledky upozornil letos v Unoru také jeden

z nejprestiznéjsich védeckych ¢asopist Nature Reviews Cancer (viz komentar).

Primarni nador neustdle komunikuje se svym bezprostfednim okolim. To je duleZité pro jeho budouci
vyvoj, pro pfipadné uvolfiovani nddorovych bunék do krevniho obéhu a tvorbu metastaz. Mistem
vzniku rdznych nadorovych onemocnéni je i kostni dfen neboli tkan, ktera vypliuje vnitrky kosti. Je to
misto krvetvorby, tvoti se v ni ervené krvinky, krevni desticky a lymfocyty. Kromé krvetvorné tkané
je tvorena také stromatem, cozZ je podplrna vazivova tkan obsahujici mesenchymalni kmenové
buriky. Buriky stromatu spolecné s krevnimi vlasecnicemi, které kostni dren zasobuji, predstavuji
bariéru, ktera zabranuje nezralym krevnim burnkam kostni dien opustit. Toto je umoznéno pouze

zralym, které maji na svém povrchu spravné proteiny, jeZ slouzi jako vstupenky do krevniho obéhu.

V kostni dfeni vznika mimo jiné i onemocnéni akutni myeloidni leukemie (AML), a to pfeménou
zdravych kmenovych krvetvornych bunék. Tyto burky se prestanou normalné vyvijet, za¢nou se
pouze nekontrolované délit a hromadit se v kostni dfeni. Ve chvili, kdy nemoc prechazi do akutni

faze, se tyto buriky dostanou z kostni difené do krevniho fecisté a zacnou se usazovat v lymfatickych
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uzlindch a dalSich organech. Jak se ale leukemické buriky dokazi uvolnit z kostni dfené, neni doposud

objasnéné.

Védci z Ustavu molekularni genetiky Akademie véd CR popsali zptisob, jak k tomu méze dochazet. U
kurat infikovanych virem AML (je to béZzné pouzivany zvifeci model pfi vyzkumu akutni myeloidni
leukemie) pozorovali poskozeni kostni diené, pficemz stupen poskozeni byl pfimo Umérny délce
infekce a mnozstvi leukemickych bunék uvolnénych do krevniho obéhu. Zjistili, Ze leukemické buriky
vypoustéji do okoli jakousi toxickou latku, kterd nici strukturu kostni difené a zabiji v ni pfitomné
zdravé bunky. Ukazalo se, Ze touto toxickou latkou prekvapivé neni nic jiného neZ kousky DNA
pochazejici z leukemickych bunék, pronikajici do okolnich bunék, které posléze likviduji. Leukemické

buriky si tak s jejich pomoci proklesti cestu do krevniho obéhu.

Tym dr. Dvoraka ukazal, Ze bunky kostni dfené, které jsou napadené kousky DNA z leukemickych
bunék, vnimaji tuto DNA jako svou vlastni poskozenou DNA. Spusti tak opravné mechanismy s cilem
tuto poskozenou DNA opravit. V ptipadé, Zze této poskozené DNA je ale velké mnozstvi, opravné

mechanismy napadenych bunék selhavaji a buriky umiraji.

DuleZitost role fragmentl DNA uvolfiovanych z nadorovych bunék v procesu tvorby metastaz byla

pozorovana i jinymi laboratofemi, mechanismus jejich ucinku vsak az dosud popsan nebyl.
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