Badania wptywu substanc;ji bioaktywnych pochodzgcych z zywnosci
na metabolizm, procesy roznicowania
oraz zmiany fenotypu komorek nowotworowych i prawidtowych

Produkty spozywcze oprocz sktadnikow odzywczych czesto zawierajg rozne zwigzki bioaktywne,
ktére nie sg bezposrednio metabolizowane, nie stanowig zrodta energii czy materiatu budulcowego dla
organizmu, ale mimo to sg bardzo wazne np. witaminy, antyoksydanty, czy zwigzki o charakterze
bakteriobdjczym.

Czes¢ naszych badan koncentruje sie na tym, jak wykorzystaé niektore naturalnie wystepujgce
w zywnosci zwigzki bioaktywne (np. dlugotancuchowe kwasy ttuszczowe i ich pochodne, resweratrol
Zz winogron czy sulforafan z warzyw kapustnych), aby dziatajgc na wewnatrzkomoérkowe biatka
receptorowe (w tym receptory aktywowane przez proliferatory peroksysoméw, PPARs) zablokowaé
okreslone szlaki metaboliczne, a zaktywowac inne. Szczegdlnie interesujgce wydaje sie zbadanie
wptywu takich substancji na metabolizm i stan energetyczny komorki i mozliwos¢ zastosowania tych
zwigzkéw do wywotania w komdérkach nowotworowych kryzysu metabolicznego prowadzgcego do
zahamowania proliferacji, migracji, oraz na koncu $mierci. Testujemy rowniez bioaktywne zwigzki
zawarte w zywnosci pod katem ich dziatania immunomodulacyjnego, badajac procesy zwigzane z
odpowiedzig odpornosciowg nieswoistg (m.in. wybuch tlenowy, produkcja tlenku azotu, aktywnosc¢
enzymow proteolitycznych).
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Hodowle prowadzone sg w warunkach sterylnych z wykorzystaniem komory laminarnej Il klasy
bezpieczenstwa przeznaczonej do pracy z materiatem patogennym oraz inkubatorem z atmosferg
CO2. Do obserwacji komorek wykorzystuje sie odwrocony mikroskop z kontrastem fazowym,
umozliwiajgcy podglad zywych komérek bez ich wybarwiania lub stosujgc barwienia przyzyciowe. Do
oznaczania poziomu ekspresji gendéw na poziomie mRNA stosujemy RT-PCR. Pét-ilosciowa oraz
ilosciowa analiza interesujgcych biatek prowadzona jest z wykorzystaniem elektroforezy w zelu
poliakrylamidowym w obecnosci SDS w potgczeniu z technikg immunoblottingu lub z wykorzystaniem
testow ELISA. Aktywnos¢ enzymdw markerowych oznaczana jest metodami spektrofotometrycznymi,
luminometrycznymi oraz wizualizowana za pomocg zymografii.

Oczekiwanym efektem naukowym jest poznawanie molekularnych mechanizméw dziatania
badanych substancji bioaktywnych oraz okreslenie wptywu tych substancji na procesy réznicowania i
zmiany fenotypu komoérek réznego pochodzenia. Efektem praktycznym moze by¢ wytypowanie
substancji bioaktywnych z zywnosci, ktére mozna wykorzysta¢ do tzw. terapii celowanej, majgcej za
zadanie wprowadzenie komoérek nowotworowych w stan kryzysu energetycznego oraz substancji
wspomagajgcych réznicowanie i osigganie dojrzatego fenotypu przez komoérki nabtonka przewodu
pokarmowego, a takze substancje o dziataniu immunomodulacyjnym.
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