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TISKOVA ZPRAVA

Gen HOPX a jeho vliv na metastazovani nadoru

Novou funkci genu HOPX, kterd ho radi do zatim nepfilis pocetné skupiny genli majicich na svédomi
preménu buriky primarniho nadoru v buriku metastdazujici, popsal védecky tym Ustavu molekuldrni
genetiky AV CR vedeny dr. Jifim Hejnarem. Jejich objev publikoval letos v srpnu mezinarodni odborny
Casopis Molecular Cancer Research (viz abstrakt). Je vSeobecné zndmou skutecnosti, Ze pfi
nadorovych onemocnénich jsou hlavni pri¢inou imrti pacientll pravé metastazy, druhotna loZiska
nadoru rozptylena ve vzddlenych organech a tkanich, kterd odolavaji chirurgii, ozafovani a jsou malo

citlivd na chemoterapii.

Co zplsobuje, Ze plivodné nemetastazujici nadorova burika je schopna vycestovat z primarniho
nadoru, dostat se do krevniho recisté, opustit ho na jiném misté a zalozZit zde druhotné loZisko,
metastazi? Jak je fizen tento komplikovany proces pfemény a kdo da k takové zméné povel? Jednim
ze zpUsobl, jak se védci snazi odpovédét na takové otazky, je porovndni exprese (,,zapnuti“) genli u

nemetastdazujicich a metastazujicich bunék, protoze i zde plati: za vSim hledej geny.

Zasadni komplikaci takového védeckého pfistupu je ale velka geneticka rozrliznénost bunék
pfitomnych jiz v primarnim nddoru. Je proto vyhodné pouzit modely, kdy je primarni nador vyvolan
jednorazoveé, naptiklad retrovirem, a kdy je pocet zmén pfitomnych v druhotnych metastazach
omezen. Geny, ve kterych nalézame rozdily, jsou potom pravdépodobné zapojeny do procesu
metastazovani a jejich skutecné ucinky mohou byt testovany na bunécnych liniich

¢i experimentalnich zvifatech. Posléze je mozno cilené hledat, zda jsou zmény v téchto genech
pritomny v metastazach lidskych nadorf(, a vyuzit téchto poznatkl k [é¢bé. Mezi hlavni geny, které
byly doposud v souvislosti se vznikem metastaz popsany, patfi intuitivné ty, které ovliviuji

pohyblivost bunék, jejich schopnost prorlstat zdravymi tkanémi a prezivat v krevnim obéhu.
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Diky usili vyzkumnik@ z Ustavu molekularni genetiky AV CR' se dosud kratky seznam takovych gent
rozsitil o gen HOPX, ktery byl zatim jen vagné spojovany s regulaci jinych genQ, s vyvojem srdce a se
vznikem (nikoli ale s metastazovanim) nékterych typd nadort. Klicovym modelem pro identifikaci
genu HOPX byly kufeci nadory vyvolané retrovirem, které byly dlouhodobé studovany a u kterych
existuji metastdzujici a nemetastazujici varianty. Jak védecky tym pod vedenim dr. Hejnara popisuje
ve své nejnové;jsi publikaci, HOPX zde plsobi jako aktivator tvorby metastaz a naopak potlaceni
exprese genu HOPX vede k poklesu mestatatické akvitity téchto retrovirem vyvolanych kufecich

nadorda.

Aktualni védecké vysledky vznikaji ¢asto paralelné na mnoha mistech. Metodicky velmi podobnou
studii publikovali témé¥ sou¢asné badatelé z Yale University School of Medicine? (viz abstrakt),
tentokrat s vyuZitim laboratornich mysi. Obé tyto prace zkoumaji rizné typy nadorl (budto nadory
vzniklé z pojivovych, nebo vystelkovych bunék), a tak se navzajem doplfuji. Z rozdil(i Ize usuzovat na

to, které dil¢i procesy metastazovani jsou genem HOPX ovlivnény.

Nakonec je tfeba upozornit na skute¢nost, Ze nejenom vyzkum zaloZeny na kmenech laboratornich
mysi ma své misto v experimentalni onkologii. Tato védecka prace ukazuje, Ze rovnocenné vysledky
prinaseji téz nékdy opomijené modely, zejména dobre definované linie slepic, které nabizeji unikatni
moznosti pro studium nadord, virl a imunitnich odpovédi. Srovnani vysledkl ziskanych na zvifatech
vyvojové od ¢lovéka rizné vzdalenych pak potvrzuje, které zakonitosti jsou obecné platné, a které

mohou byt druhové specifické.

Vice informaci naleznete v publikacich:
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