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leptyny) zwigzane jest z opdzniong indukcjg ekspresji
HO-1 w skoérze i stabszym unaczynieniem. Proces ten
odwrdciliSmy poprzez zastosowanie terapii genowej
z wykorzystaniem wektorow adenowirusowych niosg-
cych gen szczurzej HO-1.

Rola HO-1 we wzroscie nowotworéw

W roku 2004 postawilismy hipoteze, iz HO-1 moze
odgrywac takze role we wzroscie nowotwordw, rozwoju
unaczynienia guza i opornosci nowotworéw na terapie.
W realizowanych w nastepnych latach badaniach uzy-
skaliSmy wyniki potwierdzajace te przypuszczenia. M.in.
w pracy opublikowanej w American Journal of Pathology
wykazalismy, iz wzrost czerniaka mysiego B16(F10) jest
przyspieszony w przypadku zwigkszonej ekspresji HO-1:
komorki takie charakteryzujg sie nasilong proliferacja,
zwigkszonym potencjatem angiogennym oraz wiekszg
zdolnoscig tworzenia przerzutéw, co prowadzi do skro-
cenia czasu przezycia myszy. Unaczynienie w guzach
nowotworowych z nadekspresjg HO-1 byto silniejsze i to-
warzyszyta mu zwiekszona ekspresja nie tylko VEGF, ale
réwniez innych czynnikdw proangiogennych [8]. Kolejne
prace zrealizowane w ramach tego projektu we wspot-
pracy z zespotem prof. Jakuba Gotgba z Warszawskie-
go Uniwersytetu Medycznego pokazaty znaczenie HO-1
w zwiekszonej opornosci nowotworéw na terapie [9,10].
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Podsumowanie

Badania realizowane przez nasz zespot doprowa-
dzity do wykazania istotnej roli HO-1 w procesach two-
rzenia naczyn i odkrycia nowych szlakéw angiogenezy
i waskulogenezy, w ktérych ten enzym jest zaangazowany
(Ryc. 1). Doswiadczenia te wykazaty kluczowag role HO-1
w zaleznej od VEGF i SDF-1 proliferacji komoérek sréd-
btonka i komdrek progenitorowych. Mechanizmy te majg
istotne znaczenie w procesach gojenia ran i wzroscie
nowotworéw, a takze w angiogenezie wywotanej niedo-
krwieniem tkanek. Do roli HO-1 w procesach neowasku-
laryzacji przyczyniajq sie zapewne takze cytoprotekcyjne
i antyoksydacyjne wtasciwosci tego enzymu. Mozna przy-
puszczac, ze opisane wyzej mechanizmy bedg mogty
by¢ wykorzystane do opracowania nowych sposobdéw
terapii chordb, w ktérych powstawanie naczyn jest nad-
mierne lub uposledzone. W najblizszych latach wiedze
o odkrytych procesach molekularnych wykorzystamy
w badaniach nad funkcjq i mozliwosciami terapeutyczne-
go zastosowania komérek macierzystych wywodzacych
sie ze szpiku kostnego.
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