NAUKA

40

Dr inz. Aleksandra Twarda-Ctapa otrzymata grant w konkursie NCN Sonati-
na na realizacje projektu W pogoni za HARE: okreslenie mechanizmu wiqzania
nowych i niezbadanych liganddw receptora kwasu hialuronowego, stabiliny-2.
Konkurs skierowany jest do naukowcéw do 3 lat po doktoracie. Jego celem
jest sfinansowanie badan oraz zagranicznego stazu, ktéry nasza laureatka
planuje odby¢ w Niemczech w Instytucie Biologii Strukturalnej w Helmholtz
Zentrum Munchen.

Aleksandra Twarda-Ctapa jest absolwentkg biotechnologii na IFE/BiNoZ
(2011). Doktorat w dziedzinie biochemii wykonywata na Wydziale Biochemii,
Biofizyki i Biotechnologii na Uniwersytecie Jagielloriskim (2012-2017).

W pogoni za HARE

Celem projektu jest zbadanie struktury i nowych
funkcji ludzkiego biatka Stab2 - stabiliny-2 (inna
nazwa biatka to HARE, z angielskiego Hyaluronic
Acid Receptor for Endocytosis). Gtéwnym powodem
podjecia badan nad stabilina-2 jest jej znaczacy udziat
w wielu procesach fizjologicznych i patologicznych
(np. w nowotworzeniu) i w dostarczaniu lekéw do
komorek, oraz jej zwiazek z dietq i cukrzyca. Biatko to
wystepuje na powierzchni komérek wysciefajacych
naczynia krwiono$ne w watrobie, weztach chton-
nych i innych organach. Jest to tak zwany receptor
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,Zmiatacz’, ktéry rozpoznaje rézne czasteczki krazace
w krwioobiegu i, zmiata” je do wnetrza komérek.

Jedna zrozpoznawanych czasteczek jest kwas hia-
luronowy, a takze inne podobne do niego molekuty
wystepujace w formie dtugich fancuchéw. Kwas hialu-
ronowy ma wiele rél w naszym ciele, od budulcowych
po nie do korica zbadane funkcje sygnatowe. Kolejna
grupg czasteczek wytapywanych przez stabiline-2
sg zaawansowane koricowe produkty glikacji, ktére
moga powstawac w naszym organizmie w wyniku ztej
diety bogatej w produkty obrabiane termicznie w wy-
sokich temperaturach i zawierajace cukry i ttuszcze.

Ostatnie odkrycia pokazaty, ze stabilina-2, dzieki
swojej roli receptora ,zmiatacza’, moze by¢ wykorzy-
stana do wprowadzania do komérek czasteczek o po-
tencjalnym dziataniu terapeutycznym lub czasteczek,
ktore moga by¢ nosnikami dla lekéw. Okazato sie, ze
Stab2 transportuje do komérek m.in. krétkie frag-
menty DNA, ktére moga by¢ stosowane w terapiach
genowych. Dostarczanie aktywnych czasteczek do
komérek jest wciagz wielkim wyzwaniem medycyny,
a podczas opracowywania terapii powinny zostac
poznane takze dziatania uboczne.

Do dnia dzisiejszego zostat poznany strukturalnie
jedynie maty fragment stabiliny-2, a reszta struktury
pozostaje nieznana. Wyznaczenie przy pomocy
krystalografii rentgenowskiej struktury innych frag-
mentdw receptora, m. in. tego odpowiedzialnego
za rozpoznawanie i wigzanie kwasu hialuronowego,
bytoby cenng informacja pomocna w zrozumieniu
funkgji stabiliny-2 w usuwaniu czasteczek z krwio-
obiegu oraz charakteru ich konkurencji o ten wciaz
enigmatyczny receptor.
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