BIOTECHNOLOGICKE A BIOMEDICINSKE CENTRUM

B I D C E V AKADEMIE VED A UNIVERZITY KARLOVY
VE VESTCI

TISKOVA ZPRAVA
Objevy badatel(l uéastnicich se projektu BIOCEV

Objev genu Troy, nového znaku strevnich kmenovych bunék

Vyzkumny tym v éele s Vladimirem Kofinkem z Ustavu molekularni genetiky AV CR objevil gen, ktery hraje
dalezitou roli pro normalni funkci kmenovych bunék stfeva a jehoZz poruchy pfispivaji ke vzniku nadord.

Na vnitfnim povrchu stény stfeva se nachazi vrstva bunék tzv. epitel, ktery zajiStuje pfijem a zpracovani Zivin z potravy.
Buriky epitelu jsou vystaveny enzymm, metabolickym produktiim i toxickym latkam, a proto maji velmi kratkou Zivotnost.
Vlastni obnova téchto bunék je zajiStovana kmenovymi buiikami, které se nachazeji na dné mikroskopickych prohlubni
stfevni stény nazvanych krypty. Délenim kazdé kmenové buriky vznikaji dvé dcefiné burfky s odliSnymi vlastnostmi.
Zatimco jedna z téchto bunék si zachovava charakter buriky kmenové — déli se a zlistava po cely Zivot v krypté, druha
dcefina burika ,cestuje” z krypty a postupné vyzrava v plné specializovanou epitelidlni bufiku. Ta po pfiblizné sedmi
dnech odumira a je nahrazena burnkou novou. Vrstva specializovanych bunék zazivaciho traktu tak patfi k nejrychleji se
obnovujicim tkanim v organismu savcu. Pokud v kmenové burice dojde vlivem plsobeni $kodlivin obsaZzenych v potravé
ke genetickym zménam (tzv. mutacim), mohou se tyto zmény diky jeji dlouhovékosti postupné hromadit a danou burfku
preménit v bunku nadorovou. Potomstvo takové bunky se nepodvoluje kolobéhu vyzravani a smrti, ale dlouhodobé
preziva, nekontrolované se mnoZzi a vytvafri stfevni polypy a nadory. Vznik rakoviny stfeva tedy pfimo souvisi se zménou
vlastnosti stfevnich kmenovych bunék.

Studium kmenovych bunék, at jiz pfitomnych ve zdravé nebo nadorové tkani, neni snadné, protoze existuje velmi malo
jedineénych znak, které by nam umoznily tyto buriky odlisit od jejich okoli a pfipadné je izolovat a dale charakterizovat.
Tym badatelt z Ustavu molekularni genetiky AV CR, ve spolupraci s kolegy ze &ty dal$ich Seskych vyzkumnych instituci
nyni objevil novy unikatni znak stfevnich kmenovych bunék - bilkovinu (protein) kédovanou genem zvanym Troy. S
vyuzitim geneticky pozménénych (tzv. transgennich) mysi se jim podafilo prokazat, ze protein Troy se vyskytuje nejen na
povrchu zdravych kmenovych bunék, ale je ve zvySené mife produkovan i burfkami ¢asnych stadii stfevnich nadord
vyvolanych u pokusnych mysi pusobenim toxickych latek. Badatelé dale zjistili, Ze poSkozeni genu Troy zvySuje jejich
schopnost se délit, takze mutace v genu Troy mohou byt jednou z cest pfemény kmenovych bunék v buriky nadorové. |
kdyZz tento vyzkum je dulezity hlavné pro lepsi porozuméni biologii stfevnich kmenovych bunék, ziskané poznatky mohou
byt vyuzity také k vypracovani diagnostiky vznikajicich nadoru a otevfit cestu k objevu novych typ(l protinadorovych Ié¢iv.

Dr. Kofinek se vyznamné podili na jednom z péti kli€¢ovych vyzkumnych programt projektu BIOCEV (Vyzkumny
program 1 — Funkéni genomika). Dlouhodobé se zabyva vyzkumem toho, jak normaini burky komunikuji se svym
okolim a jakou roli hraji poruchy mezibunééné komunikace pfi vzniku nadori. Mimochodem — Vladimir Kofinek patfi

citovany vice nez 2 000krat, coz je skutecné unikatni.

Dalsi informace v publikaci:

Fafilek, B., Krausova, M., Vojtéchova, M., Pospichalova, V., Tamova, L., Sloncova, E., Huranova, M., Stanéikova, J.,
Hlavata, A., Svec, J., Sedladek, R., Luk$an, O., Oliverius, M., Voska, L., Jirsa, M., Paces, J., KolaF, M., Krivjanska, M.,
KlimeSova, K., Tlaskalova-Hogenova, H., Kofinek, V. (2013). Troy, a Tumor Necrosis Factor Receptor Family Member,
Interacts with Lgr5 to Inhibit Wnt Signaling in Intestinal Stem Cells. Gastroeneterology 144, 381-391.

(http:/Aww.ncbi.nim.nih.gov/pubmed/23142137)

Kontakt: Dr. Vladimir Kotinek, Ustav molekularni genetiky AV CR, v. v. i.; tel: 241 063 146, e-mail: korinek@img.cas.cz;
http://www.img.cas.cz/public/skupiny/Korinek.html

Ustav molekularni genetiky AV CR, v. v. i., Utvar BIOCEV "
) RPN £VROPSKA UNIE °
Nad Safinou Il 366, Vestec, 252 42 % S ) o
BN £\ROPSKY FOND PRO REGIONALNI ROZVO)J o 2007-13
e INVESTICE DO VAS{ BUDOUCNOSTI OP Vyzkum a vjvoj

tel: +420 226 201 526 | mobil: +420 774 798 102 pro inovace
e-mail: biocev@biocev.eu | web: www.biocev.eu



mailto:biocev@biocev.eu
http://www.biocev.eu/
mailto:korinek@img.cas.cz
http://www.img.cas.cz/public/skupiny/Korinek.html

