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Galektyny to bialka zaangazowane w wiele proceséw biologicznych, takich jak reakcje
odporno$ciowe organizmu, przemieszczanie si¢ komorek i sygnalizacja komodrkowa.
Wielorakie funkcje galektyn wynikaja miedzy innymi z ich oddziatywan z wieloma réznymi
rodzajami biatek i lipidow, ktore zawieraja galaktoze (cukier prosty) zwigzang kowalencyjnie
z ich grupami funkcyjnymi. U ssakéw wystepuje 15 typow galektyn. Galektyna 3 jest
wyjatkowa ze wzgledu na jej specyficzng architektur¢ molekularng. Bierze ona udzial w
wielu procesach wewnatrz- i zewnatrz-komorkowych, w tym w endocytozie.

Endocytoza to proces komorkowy, w ktorym substancje sa wprowadzane do komorki.
W czasie endocytozy material, ktéry ma by¢ wprowadzony do komorki, otoczony jest
fragmentem blony komorkowej, ktora nastepnie paczkuje do wewnatrz komorki tworzac
pecherzyk zawierajacy pochtonigty materiat. Najlepiej scharakteryzowany szlak endocytozy
kontrolowany jest przez biatko o nazwie klatryna. Inne, niezalezne od klatryny procesy
endocytozy sa stabiej poznane, a mechanizmy molekularne lezace u podstaw endocytozy
zaleznej od galektyny 3 pozostaja praktycznie niewyjasnione. Jednak w 2020 roku ukazaly
si¢ wyniki badan wykazujace, ze wodne roztwory galektyny 3 spontanicznie ulegaja
rozdzieleniu faz, co rzuca nowe $wiatlo na sposob, w jaki biatko to moze peli¢ swoje
funkcje biologiczne.

Rozdzielenie faz w wodnych roztworach biomolekut lezy u podstaw tworzenia si¢
bezbtonowych organelli komérkowych i innych kondensatéw biomolekularnych, co jest
obecnie tematem intensywnych badan. Rozdzielenie faz w wodnych roztworach biomolekut
jest ogolnie uznawane jako wazne zjawisko organizujace réoznorodne procesy biologiczne i
reakcje biochemiczne w komodrkach. Wysuwamy hipotezg, iz rozdzielenie faz galektyny 3
przy powierzchni btony komodrkowej prowadzi do wyginania blony w kierunku cytozolu, a
tym samym umozliwia endocytoze zalezng od galektyny 3. Cele naszego projektu sa
nastgpujace: (i) zbadanie oddzialywan wewnatrz- i migdzy-czasteczkowych, ktére prowadza
do rozdzielenia faz galektyny 3, (ii) szczegdtowe scharakteryzowanie architektury
molekularnej kondensatow galektyny 3 w roztworach wodnych i na powierzchni blony oraz
(ii1) wyjasnienie mechanizméw molekularnych lezacych u podstaw wyginania blony przez
kondensaty biomolekularne zawierajace biatka galektyny 3. Do osiagnigcia postawionych
celow wykorzystamy najnowocze$niejsze metody dynamiki molekularne;.

Galektyna 3 jest przemieszczana migdzy cytoplazmg a jadrem komorkowym. Jest
réwniez wydzielana na powierzchni¢ komorki i do ptynéw zewnatrzkomodrkowych. Rdozne
lokalizacje galektyny 3 przyczyniaja si¢ do jej roznorodnych funkcji, ktore obejmuja np.
wzrost komorek, adhezje komorek, apoptozg i obrobk¢ mRNA. Poniewaz galektyna 3
zaangazowana jest w wiele procesow biologicznych, odgrywa ona réwniez wazne role w
stanach chorobowych i interakcjach komorka-patogen, przez co zostata zidentyfikowana jako
biomarker w diagnostyce chordb oraz jako potencjalny cel terapii. Nadekspresja galektyny 3 i
zmiany jej lokalizacji wewnatrz- i migdzy-komorkowej sa w szczego6lnosci powszechnie
obserwowane w réznych typach nowotworéw. Coraz wigcej wskazuje na to, ze galektyna 3
bierze udziat w regulacji aktywnosci komodrek rakowych podczas rozwoju, progresji i
przerzutéw raka. Poniewaz nasz projekt w znacznym stopniu przyczyni si¢ do gtéwnego
nurtu badan biomolekularnych nad galektyng 3, moze on bezposrednio wplynaé na postep w
leczeniu raka.



