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W trakcie Konferencji mieli Panstwo okazje zapoznac sie z badaniami i rozwigzaniami w
zakresie metabolomiki, lipidomiki, proteomiki, transkryptomiki oraz genomiki
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Program konferencji
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Piotr Mtynarz, prof. PWr(Politechnika Wroctawska)

09:45 — 10:15 ,,0d proteomiki do kliniki” — dr hab. Adrian Doroszko (Uniwersytet Medyczny
we Wroctawiu)

10:15 - 10:30 ,,Biotransformacje tlenku azotu w ptytkach krwi” — dr Jerzy Wisniewski
(Uniwersytet Medyczny we Wroctawiu)
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metali” — dr hab. inz. Katarzyna Pawlak, prof. PW (Politechnika Warszawska)

11:30 - 12:00 ,,Rozwigzania Agilent w zakresie analiz multi-omicznych z zastosowaniem
wysokorozdzielczej spektrometrii mas” —dr tukasz Nowicki (PERLAN
Technologies)

12:00 - 12:30 "Zdolno$¢ metabolomiki do wykrywania réznic pomiedzy prébkami - wada
czy zaleta?" — dr Joanna Godzien (Uniwersytet Medyczny w Biatymstoku)

12:30 - 12:45 "Anotacja lipofilnych metabolitow Candida albicans przy uzyciu
znakowania *C i ®N" — dr Mariusz Aleksander Bromke (Uniwersytet
Medyczny we Wroctawiu)

13:30 - 14:00 ,AGAMEDE - Inteligentny system skriningowy” — dr Radostaw Pilarski
(Instytut Chemii Bioorganicznej PAN w Poznaniu)

14:00 - 14:30 ,,2D-LC i SPE-online w analizie farmaceutykéw. Metabolomika niecelowana.
Profilowanie metabolitéw
w eksperymentach in vitro i in vivo” — dr Damian Smuga (Celon Pharma S.A.)

14:30 - 15:00 ,,Rak piersi — diagnostyka i zmiany molekularne, badania metabolomiczne” —
dr Wojciech Wojtowicz (Politechnika Wroctawska)

15:00 — 15:45 "Proteomika wielkoskalowa w badaniach chordb cztowieka: metodyka i
zastosowania" — prof. Jacek R. Wisniewski (Max Planck Institute of
Biochemistry, Monachium)
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Abstrakty prezentacji plakatowych

W poszukiwaniu uniwersalnego modelu funkcjonalnego motywu
amyloidowego — podejscie probabilistyczno-gramatyczne)

Dr inz. Witold Dyrka
Politechnika Wroctawska, Katedra Inzynierii Biomedyczne;j

Streszczenie

Biatka tworzace struktury amyloidowe od wielu lat stanowig przedmiot intensywnych
badan ze wzgledu na wystepowanie tego typu struktur w chorobach neurodegeneracyjnych.
W  ostatnich latach coraz wigksze zainteresowanie zyskuja amyloidy funkcjonalne,
pehiaceistotng role np. w tworzeniu biofilméw 1 organelli bezmembranowych oraz
przekazywaniusygnatéw molekularnych. Szczegdélnym rodzajem biatek amyloidowych sa
priony — zdolneprzekazywac¢ swojg struktur¢ przestrzenng innym biatkom. Tego typu
mechanizmzaobserwowano m.in. w szlaku odpowiedzi immunologicznej grzybow,
Zwigzanym
z biatkami rodziny NLR [1,2]. Analogiczny system zdaje si¢ wystgpowaé¢ w wielu
gateziachwielokomorkowych lub agregujacych promieniowcow, sinic oraz niektorych
archeonow.Zasadniczym elementem znanych bialek amyloidowych sa krotkie motywy
aminokwasoweumozliwiajgce agregacj¢ w postaci kartki beta. W przypadku prionéw typowy
pojedynczymotyw o dlugosci okoto 20 aminokwaséw tworzy zwrot beta [3];
charakterystyczny jesttakze udziat aminokwasow polarnych: glutaminy i asparaginy. Pomimo
cech wspolnych,zidentyfikowane dotad motywy prionowe w grzybach oraz bakteriach
wykazujg si¢ duzaréznorodnoscig. Czy mozliwe jest zatem okreslenie ogdélnych regut
tworzenia motywowamyloidowych typu prionowego? [4]. Model opisujacy takie reguly
pozwolitby nawykrywanie nowych motywow prionowych w bazach sekwencji biatkowych;
moglby tezpomdéc w lepszym zrozumieniu mechanizméw przekazywania konformacji i
agregacji.
Doopisu rodzin sekwencji standardowo stosowane sg tzw. profile ukrytych modeli Markowa.
W procesie uczenia wymagaja one dopasowania wielu sekwencji, ktére zaktada homologie,
a wiec nie nadaja si¢ do modelowania zrdéznicowanej grupy motywow. W przypadku
krotkichsekwencji ich czulo$¢ jest tez mocno ograniczona. Takze roznorodne metody
dedykowanerozpoznawaniu fragmentow amyloidogennych [5,6] nie daja zadowalajacych
wynikoww przypadku priondéw. Jako alternatywe, proponujemy model probabilistycznej
gramatykibezkontekstowej rozszerzajacy ukryte modele Markowa o mozliwos¢
uwzglednieniazaleznosci  pomigdzy poszczegdlnymi pozycjami w  motywie [7,8].
Proponowany model jestuczony statystycznie, nie wymagajac przy tym ewolucyjnego
powigzania sekwencji.
W  ramach testowania modelu sprawdziliSmy jego zdolno$§¢ reprezentowania
poszczegbdlnychrodzin motywow prionowych oraz skutecznego wykrywania ich w bazach
sekwencji.Nastepnie, przeprowadzilismy uczenie gramatyki wspdlnej dla 10 rodzin
motywowbakteryjnych, weryfikujac zdolnos¢ modelu do generalizacji przez zastosowanie go
dowykrycia sekwencji znanych rodzin motywow grzybowych. Testy wykazaty
dobradoktadno$¢ metody. W dalszym ciggu badan planujemy dalsza optymalizacje
parametrowmodelu, analiz¢ otrzymywanych deskryptorow oraz zastosowanie modelu do
odkrywanianowych motywow. Opracowane podej$cie nadaje si¢ takze do modelowania
innychniejednorodnych kolekcji motywdow biatkowych, np. miejsc wiazacych [8].
Literatura

1. Daskalov A, Paoletti M, Ness F, Saupe SJ (2012). PLOS ONE 7(4): 34854

2. Dyrka W, Lamacchia M, Durrens P, et al. (2014). Genome Biol Evol. 6(12):3137-3158.
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Badanie funkcji bialek bakteriofagowych ze szczegolnym uwzglednieniem
zdolnosci do biodegradacji biofilmu

Karolina Filik, Bozena Szermer-Olearnik, Jan Brykata, Ewa Brzozowska
Instytut Immunologii i Terapii Doswiadczalnej Polskiej Akademii Nauk

Streszczenie

Yersinia enterocolitica jest Gram-ujemng pateczka z rodziny Enterobacteriaceae. W
obrebie gatunku jest 6 podgrup, ktore wyrodzniono na podstawie wewnatrzgatunkowych roznic
fenotypowych. Wyrézniamy réowniez 57 O-serotypdéw wylonionych na podstawie réznic w
budowie lipopolisacharydu (LPSu) [1,2]. Dla cztowieka najbardziej patogenne sg serotypy
0O:3 (wystepujacy gtoéwnie w Europie i Chinach) oraz O:8 (wystgpujacy glownie na terenie
Stanéw Zjednoczonych). Rezerwuarem patogennych szczepow Yersinia sa $winie oraz inne
zwierzeta gospodarskie. Do zarazenia patogenami moze doj§¢ réwniez przez kontakt ze
skazonym/zle przetworzonym migsem lub odchodami zwierzat [2, 3]. Symptomami infekcji
Yersinig sa dolegliwo$ci zwigzane z uktadem pokarmowym takie jak biegunka, wymioty,
goraczka oraz ostre zapalenie jelit . Patogenne szczepy Yersinia posiadajg szereg czynnikow
wirulencji, ktore umozliwiaja im przezycie oraz ich namnazanie wewnatrz ustroju gospodarza
tj. LPS, adhezyny, inwazyny, rzeski, system sekrecji typu 3 czy enterotoksyny [2].

Badania naszego zespolu wpisuja si¢ w $wiatowy nurt poszukiwan alternatywnych
metod leczenia infekcji bakteryjnych. Szybkie nabywanie opornosci na antybiotyki przez
bakterie statlo si¢ powaznym problemem epidemiologicznym. W $wietle tych doniesien
popularno$¢ zyskuje fagoterapia (ang. phage therapy) wykorzystujaca fagi lityczne czyli
wirusy bakteryjne do walki z patogennymi i czg¢sto opornymi na wszystkie znane antybiotyki
bakteriami. Ze wzgledu na wystgpowanie na powierzchni bakteriofagéw struktur
odpowiedzialnych za rozpoznanie komorek gospodarza wykazuja si¢ one bardzo duza
specyficznoscia w stosunku do infekowanych bakterii. Jedng z interesujacych alternatyw
pojawiajacych si¢ w obrgbie fagoterapii jest wykorzystanie wybranych elementow
strukturalnych wirionéw fagowych tj. bialka, ktére moga mie¢ wilasciwosci zaréwno
strukturalne (by¢ elementem budulcowym wirionu fagowego) jak i enzymatyczne np.
w stosunku do cukrowych oston komoérkowych bakterii czy samych szczepoéw [3-10].

Celem podjetych przez nasz zespot badan jest poszukiwanie biatek bakteriofagowych
o potencjalnej zdolnosci do biodegradacji biofilmu bakteryjnego. Nasze badania skupiajg si¢
na bakteriofagu phiYe03-12 oraz phiYe80-18, bakteriofagi te infekujg i lizuja bakterie
Yersinia enterocolitica o serotypie O:3 1 O:8 coraz cze¢sciej identyfikowane z zakazeniami
uktadu pokarmowego wystepujacymi w Europie. Badania finanowane sa ze $rodkow NCN
Sonata Bis 7 UMO-2017/26/E/NZ1/00249 1 stanowig projekt pt. ,,Badanie funkcji
1 mechanizmu dziatania biatek ogonka bakteriofagbw na przykladzie fagéw Yersinia
enterocolitica”.
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Foodomika: nowa koncepcja badan nad cukrzyca

dr Aleksandra Kuzan', mgr inz. Karolina Nowakowska?, mgr inz. Kinga Gostomska-

Pampuch', dr Agnieszka Bronowicka-Szydetko'
'Katedra i Zaklad Biochemii Lekarskiej, Uniwersytet Medyczny we Wroctawiu
2 Katedra i Klinika Chorob Wewnetrznych, Pneumonologii i Alergologii, Uniwersytet Medyczny we Wroclawiu

Streszczenie

Wysoka $wiadomo$¢ spoteczenstw panstw wysokorozwinietych sprawia, ze ludnos$¢
ma powazne obawy dotyczace bezpieczenstwa 1 jako$ci zywnosci ze wzgledu na
ekonomiczne i1 nieekologiczne praktyki producentéw zywnosci. W celu kontrolowania jakosci
pozywienia rozwazane jest zastosowanie podejscia obejmujacego wiele gatezi nauki, migedzy
innymi proteomike, metabolomike, metagenomike 1 transkryptomike w charakteryzowaniu
sktadu produktow spozywczych. W przeciggu kilku ostatnich lat pojawia si¢ w literaturze
przedmiotu termin FOODOMIKA. Definiuje si¢ go jako analizy o duzej przepustowosci
integrujace chemi¢ zywnosci, chemi¢ analitycznga, biochemi¢, mikrobiologi¢, biologie
molekularng, technologi¢ zywnos$ci, nauki kliniczne oraz bioinformatyke. Dzigki
wykorzystaniu technologii omicznych badacze moga kompleksowo porownywaé produkty
zywnos$ciowe na poziomie molekularnym, analizujgc ekspresje biatka / genu / mikrobiomu /
metabolitu, zmiany sktadnikow i sktadu podczas przetwarzania, przechowywania i transportu
zywnos$ci. Ocena wartos$ci biologicznej zywnosci oparta jest tu o nowoczesne metody
analityczne, m.in. NMR, spektroskopie mas, metody oparte na PCR/qPCR i inne. Najczesciej
analizuje si¢ zawarto$¢ pestycydoéw, toksyn bakteryjnych i1 grzybiczych. Jednym z gtéwnych
celow foodomiki jest tez badanie zwigzku miedzy spozywang zywno$cia a zdrowiem
pacjenta.

Wsréd licznych projektow badawczych, w ktore angazuje sie¢ foodomike, szczeg6lnie
istotne sg te dotyczace problematyki cukrzycy. Jest to jedna z gléwnych chorob
cywilizacyjnych: szacuje si¢, ze 422 milionéw os6b na catym globie choruje na cukrzyce,
z czego 179 milionéw, to osoby u ktérych choroba jeszcze nie zostala zdiagnozowana.
Swiatowa Organizacja Zdrowia (WHO) prognozuje, ze do 2030 roku cukrzyca bedzie si6dma
z najczestszych przyczyn zgondw na $§wiecie. Etiologia cukrzycy jest mocno zwigzana ze
spozywanym pozywieniem, acz wcigz wysledzenie bezposrednich czynnikow sprawczych tej
choroby 1 wyeliminowanie ich jest niemozliwe. Jednym z wielu elementow, ktére wptywaja
na rozwoj cukrzycy sa produkty zaawansowanej glikacji (AGE, ang. Advanced glycation end
products). Jest to wyjatkowo duza i niejednorodna grupa zwiazkow, ktorych analiza zarowno
w zywnosci jak 1 w osoczu czy innych tkankach jest pod wzgledem metodologicznym dos¢
trudna. Foodomika wnosi do badan nad patomechanizmem 1 mozliwosciami leczenia
cukrzycy mozliwo$¢ zdobycia i integracji wielu danych, ktérych analiza moze zapewni¢
ukierunkowane strategie dietetyczne dla pacjentéw z cukrzyca.

Literatura
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Zastosowanie innowacyjnej glikokoniugatowej pochodnej metotreksatu i
glukozy w selektywnej terapii przeciwnowotworowej

mgr Sebastian Makuch', Dr Marta Wozniak ', Dr Siddarth Agrawal ', Dr Jerzy Wisniewski

'Katedra i Zaktad Patomorfologii, Uniwersytet Medyczny we Wroctawiu
’Katedra i Zaktad Biochemii, Uniwersytet Medyczny we Wroctawiu

Streszczenie

W ciaggu ostatnich kilkunastu lat doszto do znacznego progresu w koncepcji
przeciwnowotworowej terapii celowanej, jednak skuteczno$¢ dotychczasowych lekow
pozostaje niezadowalajaca. W zwiazku z tym, nadal istnieje konieczno$¢ odkrycia nowych i
bardziej efektywnych lekow. W badaniach in vitro na liniach nowotworu piersi 1 jelita
wykonano analize¢ porownawcza wychwytu wolnego metotreksatu oraz zwigzku
zawierajacego dwie podjednostki strukturalne: glukozg i metotreksat potaczone linkerem.
Unikalna  struktura chemiczna zwigzku pozwala na  efektywna  akumulacje
wewnatrzkomorkowa dzigki obecnosci glukozy. Nowy zwigzek wykazuje silne dzialanie
cytotoksyczne nawet w srodowisku hipoksji i hipoglikemii, w przeciwienstwie do wigkszo$¢
chemioterapeutykoéw, ktore nie dziatajg na komoérki w tych warunkach.
W badaniach wykorzystano technik¢ chromatografii cieczowej sprz¢zonej ze spektrometrig
mas w celu pomiaru wychwytu glikokoniugatu w poréwnaniu z wolnym metotreksatem.
Wyniki potwierdzity, ze nowa glikokoniugatowa pochodna metotreksatu i glukozy wykazuje
zdecydowanie silniejsze dziatanie przeciwnowotworowe anizeli wolny metotreksat oraz jest
preferencyjnie akumulowana w komorkach nowotworowych (50-krotnie lepiej niz sam
metotreksat).

Ze wzgledu na liczne zalety takie jak selektywno$é¢, biodostgpnos¢ i wysoka
skuteczno$¢ zwigzku, moze on znalez¢ szerokie zastosowanie w medycynie i stanowié
atrakcyjnag alternatywe¢ dla powszechnie stosowanych dotad metod terapeutycznych.
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Analiza metabolomiczna surowicy pacjentow geriatrycznych
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! Katedra i Zaktad Patomorfologii, Uniwersytet Medyczny we Wroclawiu
’Katedra i Zaktad Biochemii, Uniwersytet Medyczny we Wroclawiu

Streszczenie

W Polsce ponad potowa polskich senioréw dotknigtych jest co najmniej trzema
schorzeniami przewlektymi. Skutkuje to pogorszeniem sprawnosci, izolacja od otoczenia,
gorszym rokowaniem oraz wyzszg S$miertelnoscia. W zwigzku z powszechnym
wystepowaniem problemu wielochorobowos$ci, postgpowanie terapeutyczne jest czesto
utrudnione ze wzgledu na konieczno$¢ wdrazania wielopoziomowego leczenia. Mnogos¢
dolegliwosci 1 stanow chorobowych zglaszanych przez pacjentéw stanowi wyzwanie w
kompleksowej opiece 0séb w podesztym wieku.

W badaniach wykorzystano technike chromatografii cieczowej sprzezonej
ze spektrometriag mas w celu pomiaru st¢zenia metabolitow zaangazowanych w szlak syntezy
tlenku azotu. Dodatkowo wykonane zostang profile metaboliczne pacjentow celem
identyfikacji metabolitow zwigzanych z procesem starzenia, sprawnos$cia fizyczng oraz
potencjatem intelektualnym oséb w wieku podesztym. Badanie zostanie przeprowadzone na
grupie pacjentoOw przyjetych do Kliniki Geriatrii Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu.
Analizowane dane obejmowac¢ bedg obcigzenia chorobowe, BMI, wybrane wyniki badan
biochemicznych oraz obrazowych, aby skorelowa¢ z nimi biomarkery metaboliczne. Do
badan metabolicznych wykorzystano surowicg pacjentow.

Przewiduje si¢, ze wyniki pracy badawczej umozliwia poznanie zwigzku
wielochorobowosci z profilem metabolicznym pacjentow, a takze przyczynig si¢ do lepszej
diagnostyki, wyboru efektywnej terapii oraz monitorowania przebiegu chorob i leczenia,
czego skutkiem bedzie wzrost dtugosci 1 jakosci zycia pacjentow geriatrycznych.
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Oddzialywanie nowych zwiazkow z grupy flawonoidow z biomolekulami
oraz blong biologiczng i ich cytotoksycznos¢ wzgledem erytrocytow

Karolina Szczecka', Angelika Strach', Aleksandra Wtoch?, Paulina Strugata?, Agnieszka
Krawczyk-Eebek’, Dorota Bonarska-Kujawa®, Edyta Kostrzewa-Sustow”
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Streszczenie

Obecnie przedmiotem licznych badan sa naturalne zwigzki roslinne — fitozwigzki.

Szczegblnym zainteresowaniem ciesza si¢ zwigzki polifenolowe, a wsrod nich flawonoidy,
ktére charakteryzujg si¢ duzym spektrum aktywnosci biologiczne;.
Celem niniejszej pracy bylo zbadanie wpltywu nowo zsyntetyzowanych zwigzkow
flawonoidowych takich jak chalkon, flawanon i flawon na cytotoksyczno$¢ erytrocytow
ssaczych, parametry fizykochemiczne btony lipidowej i1 biatkowo-lipidowej oraz okreslenie
ich oddziatywania z albuming ludzka.

Za pomocg metody spektrofotometrycznej okreslono cytotoksyczno$¢ na podstawie
procentu hemolizy krwinek czerwonych, po trzech rdéznych czasach inkubacji. Procent
hemolizy byt wyznaczany na podstawie uwolnionej z erytrocytow hemoglobiny, ktoéry jest
proporcjonalny do liczby zhemolizowanych krwinek. Metodg fluorymetryczng przy uzyciu
dwoéch sond fluorescencyjnych takich jak DPH oraz Laurdan okreslono wpltyw
zsyntetyzowanych zwigzkow na plynnos$¢ i uporzadkowanie btony erytrocytow oraz blony
lipidowej utworzonej z fosfatydylocholiny jajecznej. Wigzanie flawonoidow z albuming
ludzka przeprowadzono technika wygaszania naturalnej fluorescencji albuminy z
wykorzystaniem réwnania Sterna-Volmera.

Badania wykazaty, ze flawonoidy nie wykazaly znaczacych zmian hemolizy krwinek
czerwonych co wskazuje, ze zwigzki te nie majg dziatania cytotoksycznego. Badane zwigzki
wplywaly zar6wno na obszar hydrofilowy jak i hydrofobowy btony biatkowo-lipidowej i
lipidowej. Powodowaty one réwniez wzrost uporzadkowania obszaru hydrofilowego obu
rodzaju blon, a stopien tych zmian byl zalezny od struktury badanych zwigzkow. Wptyw
flawonoidow na obszar hydrofobowy roznit si¢ w zalezno$ci od zastosowanego rodzaju
btony. W przypadku btony lipidowe] wszystkie zwigzki spowodowatly zmniejszenie
ptynnosci btony, natomiast gdy obiektem badan byla blona bialkowo-lipidowa flawanon
powodowat wzrost plynnosci a chalkon jej spadek. Wykazano réwniez, ze wszystkie
flawonoidy gasza naturalng fluorescencje albuminy ludzkiej w wyniku wigzania si¢ z nig
poprzez tworzenie komplekséw na drodze wigzan wodorowych i van der Waalsa. Sposrod
testowanych zwigzkéw chalkon posiadal najwigksza zdolno§¢ wigzania si¢ z albuming.
Tworzone kompleksy z gléwnym biatkiem krwi mogg determinowa¢ farmakokinetyke i
dystrybucj¢ zwigzkow fenolowych w organizmie.

Badania byly wspoétfinansowane ze $rodkéw na dziatalno$¢ statutowa Katedry Fizyki i
Biofizyki oraz Katedry Chemii Uniwersytetu Przyrodniczego we Wroctawiu.
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Oznaczanie wybranych katynonéow metoda UHPLC-DAD w dowodach
rzeczowych

mgr inz. Anna Swiecka', dr Pawet Szpot®, dr Marcin Zawadzki’

'Laboratorium Spektrometrii Mas i Chromatografii, Sie¢ Badawcza EUKASIEWICZ - PORT Polski
Osrodek Rozwoju Technologii, Wroctaw
*Katedra i Zaktad Medycyny Sadowej, Uniwersytet Medyczny im. Piastow Slaskich we Wroctawiu

Streszczenie

Dzisiejsze czasy charakteryzuja si¢ szerokim dostgpem do réznych substancji.
Zaréwno w sklepach internetowych jak 1 w stacjonarnych smart shopach zaczety si¢ pojawiac
produkty kolekcjonerskie nazywane dopalaczami. Zawierajg one $rodki psychoaktywne, ktore
oddziatujg na osrodkowy uktad nerwowy i powodujg liczne zmiany, takie jak: zaburzenia
swiadomosci, poczucia czasu, percepcji. Wywoluja szereg oczekiwanych przez
uzytkownikéw efektow: pobudzenie, empatia, halucynacje,zwigkszone libido, rozluznienie.
Wigkszo§¢ obecnych na rynku substancji narkotykowych nie podlega kontroli, a ich
przyjmowanie moze stanowi¢ zagrozenie dla zdrowia
1 zycia. Dla toksykologoéw klinicznych i sagdowych priorytetem stato si¢ poszukiwanie metod
przesiewowych i1 celowanych, ktore pozwolg jak najlepiej oznaczy¢ i zidentyfikowaé grupe
,howych narkotykow zmodyfikowanych”. Ztozono$¢ tego zagadnienia znajduje
odzwierciedlenie w pismiennictwie, problemy dotyczg analityki i identyfikacji pojawiajacych
si¢ nowych zwigzkow, a takze ich wptywu na organizm ludzki. Syntetyczne katynony sa
preznie rozwijajaca si¢ grupa nowych substancji psychoaktywnych (NPS). Rokrocznie rynek
narkotykowy zasilaja syntetyczne katynony o zmodyfikowanej strukturze wymykajace si¢
Ustawie o przeciwdzialaniu narkomanii z dnia 29 lipca 2005 r.(tekst jednolity: Dz. U. z 2019
r. poz. 852). Celem przeprowadzonych badan byto opracowanie metody umozliwiajacej
oznaczanie wybranych syntetycznych katynonow w dowodach rzeczowych. Analiza
przygotowanych probek zostala przeprowadzona przy uzyciu ultra-wysoko sprawnej
chromatografii cieczowej z detektorem DAD. Walidacja metody obejmowata sprawdzenie
takich parametrow jak: liniowo$¢, precyzja, doktadnos¢, granica oznaczalnosci oraz odzysk.
Liniowo$¢ metody badano dla roztworéw wzorcéw katynondéw w pieciu stezeniach: 2.5, 5,
10, 25, 50 pg/ml. Wspodtczynnik determinacji (R?) wynosit od 0.9986 do 0.9999. Precyzja
miescita si¢ w przedziale od 0.29 do 2.0 %. Doktadno$¢ metody wynosita od - 0.18 do 6.0%.
Odzysk dla poszczegdlnych katynondéw miescit si¢ w zakresie od 92.84 do 107 %. Limit
oznaczalno$ci metody LLOQ wynosit od 1 pg/ml do 5 pg/ml. Wszystkie parametry metody
byly wystarczajace, zeby uznaé, ze opracowana metoda jest liniowa, czula, doktadna i
precyzyjna, dlatego z powodzeniem moze by¢ wykorzystywana do oznaczania wybranych
katynonow w materiale dowodowym.
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Zastosowanie metod metabolomicznych w lipidomice
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? Uniwersytet Wroctawski, Wydziat Chemii, F, Fryderyka Joliot-Curie 14, 50-383 Wroctaw

Streszczenie

Intensywny rozwdj metod analitycznych, w szczegoélnosci  spektroskopii
magnetycznego rezonansu jadrowego (NMR), przyczynit si¢ do dynamicznego postgpu w
zakresie nauk -omicznych. Obejmujg one badania skupiajace si¢ na wyjasnianiu zasad
funkcjonowania organizmu, w oparciu o analizy proteomiczne, transkryptomiczne,
genomiczne
oraz metabolomiczne. Informacji na temat aktualnego stanu badanego materiatu dostarcza
metabolomika. Zajmuje si¢ ona pozyskiwaniem i1 oznaczaniem catego zestawu produktow,
powstajacych na skutek przemian metabolicznych w komorce, tkance lub organizmie. Catos¢
tych niskoczgsteczkowych substancji okresla si¢ mianem metabolomu. Do jego oznaczenia
wykorzystywane sg techniki: analityczne, chemometryczne i statystyczne, ktorych polaczenie
dostarcza cennych informacji na temat korelacji pomi¢dzy sktadem chemicznym, a obecnym
stanem komorki [1].

Jedng z dyscyplin nalezacych do metabolomiki jest lipidomika. Jej zadaniem jest
badanie lipidow, ktore nalezag do grupy zwiazkéw chemicznych charakteryzujacych sig
zroznicowang strukturg, a co za tym idzie rdéznorodnymi funkcjami. Glownym celem
lipidomiki jest identyfikacja oraz oznaczenie zmian stezen w lipidomie badanego ukladu.
Poréwnanie zbiordw czasteczek pochodzacych z odmiennych probek, umozliwia poznanie
biomarkerow odpowiedzialnych za stan patofizjologiczny komodrki 1 odkrycie
nieprawidlowosci w szlakach metabolomicznych. Zaburzenie homeostazy zwigzkow
lipidowych przyczynia si¢ do rozwoju wielu choréb np. miazdzycy, cukrzycy czy
nowotworow. Aby temu zapobiec wazna jest odpowiednio dobrana dieta, dostosowana do
potrzeb organizmu [2]. Zagadnieniami z tego obszaru zajmuje si¢ foodomika.

Na szczegolng uwage naukowcoOw zastuguja oleje pochodzenia roslinnego, ktore
mozna bada¢ wyzej wymienionymi metodami, w celu okreslenia ich sktadu. W zaleznosci od
wystepujacych kwasow, oleje charakteryzujg si¢ réznymi wilasciwosciami prozdrowotnymi.
Przyktadowo obecno$¢ wielonienasyconych kwaséw tluszczowych sprzyja zwigkszeniu
odpornosci organizmu oraz obnizeniu ryzyka wystapienia chorob serca, watroby i1 nerek [3].
Oleje uzyskiwane na drodze mechanicznego ttoczenia na zimno stanowig najbogatsze zrodto
nienasyconych kwasow ttuszczowych. Dobrym przyktadem jest olej z pestek granatu, ktory
dziecki zawartosci  sprzezonych kwaséw linolenowych dziata antyoksydacyjnie,
przeciwzapalnie oraz wptywa na dobrg kondycje skory[4].
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Streszczenie

Candida albicans to powszechnie wystepujacy drozdzak stanowigcy czg¢s¢ ludzkiego
mikrobiomu skory, jamy ustnej czy pochwy. Jest uwazany za saprobiont lub patogen
fakultatywny. Przy braku lub zmniejszonej odpornosci (np. cukrzyca, rak, AIDS Ilub
podawanie niektorych lekow), kolonizacja Candida albicans moze gwattownie wzrosnac, co
nastgpnie przejawia si¢ jako grzybica (kandydoza). Najczgsciej stosowanymi S$rodkami
przeciwgrzybiczymi do leczenia kandydozy sg zwiazki, ktore zaklocaja synteze Sciany
komorkowej grzyba lub jego btony komoérkowe;j. Przyktadowo, flukonazol, podobnie jak inne
pochodne triazolowe, hamuje 14-alfa-demetylazg uktadu cytochromu P450 komorki grzyba,
co zatrzymuje konwersj¢ lanosterolu do ergosterolu. Zaburzenie sktadu steroli w blonie
komorkowej hamuje wzrost patogenu.

Lipidomika pozwala na badanie r6znic w zawarto$ciach wielu zwigzkow lipidowych.
Zastosowanie lipidomiki w eksploracji zmian poziomu metabolitow w ekstraktach
C. albicans, mozna wesprze¢ przez wytworzenie biblioteki zwigzkow wystepujacych w
danym organizmie. W tym celu wyhodowali§my komorki C. albicans na minimalnym
syntetycznym podlozu o okreslonym skladzie, oraz na wariantach tego podtoza zawierajacych
U-"C-glukoze oraz ""NH;Cl jako jedyne zrodla wegla lub azotu. Przy catkowitej inkorporacii
izotopéw w materi¢ organiczng komorek C. albicansdochodzi do zwigkszenia si¢ masy
czasteczkowe] zwigzkéw o ilo$¢ cigzkich atomdw w czasteczce. Pomiar roznic masy
zwigzkow organicznych wyekstrahowanych z komorek drozdzaka wzrastajacego na pozywce
zawierajacej naturalny sklad izotopowy oraz na bogatej w °C i '°N, pozwala wyliczy¢ liczbe
atomow danego pierwiastka w badanej substancji.

Niniejsza prezentacja referuje wyniki poszukiwania 1 katalogowania zwigzkow
lipidowych w komorkach C. albicans. Badanie opiera si¢ na dokladnym pomiarze masy
zwigzkow oraz potaczeniu informacji o ilosci atomoéw C i N w czasteczkach. Pozwala nam to
na lepsza anotacje nieznanych pikow w analizie lipidomicznej opartej na LC-MS. Nasza
anotacja lipidow przez porownanie widm masowych zostala wsparta przez zastosowanie
specjalnie przygotowanego do tego celu oprogramowania.
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