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Sukces polskich naukowcéw: publikacja w Nature wyjasnia mechanizmy
skutecznosci lekéw mRNA i toruje droge do nowych terapii

Badacze z Miedzynarodowego Instytutu Biologii Molekularnej i Komérkowej w Warszawie
(IIMCB) opisali nowy mechanizm zwiekszajacy skuteczno$¢ terapii mRNA. Wyniki badan
utatwia tworzenie nowoczesnych lekéw przeciwko nowotworom i chorobom zakaZnym.
Przelomowa praca Polakéw zostala witasnie opublikowana w Nature, uwazanym
za najbardziej prestizowe czasopismo naukowe na Swiecie.

- Szczepionki mRNA odegraty kluczowa role w opanowaniu pandemii. Jednak samo mRNA to
czasteczka wyjatkowo niestabilna. Nie wptywa to na bezpieczenstwo terapii, jednak ogranicza jej
skuteczno$¢: np. skraca czas dziatania. Szczegdlnie istotng role w stabilnosci mRNA odgrywa jego
tzw. ogon poli(A). W naszych badaniach przyjrzeliémy sie tym ograniczeniom - moéwi jeden
z gtdbwnych autoréw badania, prof. Andrzej Dziembowski z Laboratorium Biologii RNA
w Miedzynarodowym Instytucie Biologii Molekularnej i Komérkowej w Warszawie.

Jego zespot wzigt ,pod lupe” popularne preparaty Comirnaty i Spikevax, szeroko stosowane
podczas pandemii. Obie szczepionki dziatajg podobnie: zawierajg czgsteczki mRNA, ktére niosg
instrukcje do produkgji biatka S - to wtasnie ono znajduje sie na powierzchni koronawirusa SARS-
CoV-2.

- mRNA zawarte w szczepionkach dziata tak samo jak naturalne mRNA znajdujgce sie w naszych
komorkach. Po podaniu szczepionki domiesniowo, mRNA ze szczepionki trafia do komérek
odpornosciowych, ktére produkujg biatko S. Nasz organizm uczy sie je rozpoznawac. Dzieki temu,
jesli pézniej zetkniemy sie z prawdziwym wirusem, organizm bedzie gotowy, by zareagowac
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i powstrzymac rozwoj choroby - méwi dr hab. Seweryn Mroczek z IIMCB oraz Uniwersytetu
Warszawskiego.

Jak wyjasniajg naukowcy, na koncu kazdego mRNA znajduje sie ogon poli(A). Jest on niezbedny
dla stabilnosci mRNA oraz efektywnej produkcji biatek. - PostanowiliSmy przyjrze¢ sie doktadnie
tym ogonom - dodaje dr hab. Seweryn Mroczek - Chcieliémy zrozumie¢, jak ogony poli(A)
zmieniajg sie w trakcie dziatania szczepionki - podsumowuje naukowiec.

Badacze wykorzystali nowoczesng technologie, tzw. sekwencjonowanie nanoporowe, ktoére
pozwolito na bezposredni odczyt sekwencji czasteczek mRNA szczepionek, w tym ogondw poli(A).

- StworzyliSmy specjalne oprogramowanie do analizy danych z sekwencjonowania
terapeutycznych czgsteczek mRNA, koncentrujgc sie metabolizmie ogonéw poli(A) - dodaje dr
Pawet Krawczyk z grupy badawczej prof. Andrzeja Dziembowskiego, ktéry odpowiadat za metody
obliczeniowe.

LEKI mRNA — BEZPIECZNE | SKUTECZNE

Technologia mMRNA wykorzystuje informacyjny kwas rybonukleinowy (mRNA) do wytwarzania biatek
w komorkach. Te specyficzne biatka moga zapobiegac infekcjom (wtedy méwimy o szczepionkach
mMRNA) lub zwalczaé patogeny obecne w organizmie (w przypadku lekéw mRNA). Trwaja takze prace
z wykorzystaniem mRNA w leczeniu nowotwordow. Technologia mRNA nie jest nowa, jednak zostata
masowo uzyta podczas pandemii SARS—COV-2, ostatecznie przyczyniajac sie do jej zakoriczenia.
Szczepionki mRNA dopuszczone przez Europejska Agencje Lekdw (EMA) s3 skuteczng i bezpieczng
metoda terapeutyczng. Tak jak wszystkie szczepionki i leki, wigza sie jednak z mozliwymi skutkami
ubocznymi.

Opracowanie i zastosowanie na skale globalng szczepionek byto mozliwe dzieki wspotpracy
laboratoriéw biotechnologicznych na catym swiecie. Wysitki zmierzajace do opanowania pandemii
zaowocowaty Nagrodg Nobla w dziedzinie Fizjologii i Medycyny w 2023 r. za opisanie mechanizméw
modyfikacji zasad nukleotydowych, co pozwolito na opracowanie skutecznej szczepionki mRNA
przeciwko wirusowi SARS—COV-2. W rezultacie nastgpito przyspieszenie w obszarze technologii
mMRNA. Obecnie wigze sie z nig nadzieje nie tylko zwigzane z zapobieganiem, ale réwniez z leczeniem
choréb, w tym miedzy innymi malarii i nowotwordéw.

TENT5A - wehikut czasu dla mRNA

Zespot polskich naukowcoéw z Miedzynarodowego Instytutu Biologii Molekularnej i Komorkowej
w Warszawie (IIMCB), we wspotpracy z badaczami z innych jednostek Kampusu Ochota, jako
pierwszy na Swiecie opisat kluczowa role enzymu TENT5A w wydtuzaniu wspomnianego ogona
poli(A) czasteczek terapeutycznego mRNA. Dotad zaktadano, ze ogon moze sie tyko skracac. Jego
wydtuzanie jest jak odwrécenie klepsydry - ,kupuje” dodatkowy czas, dzieki czemu mRNA dziata
znacznie dtuzej w komérkach - méwi dr Pawet Krawczyk.
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Wspomniany enzym TENT5A jest obecny w niektérych komérkach naszego organizmu. Jego
zadaniem jest dodawanie cegietek do ogona poli(A) mRNA.

- Udowodnilismy, ze TENT5A sprawia, ze czgsteczki mRNA stajg sie stabilniejsze, co pozwala na
bardziej dtugotrwatg i efektywng produkcje antygendédw - substancji wyzwalajgcych reakcje
odpornosciowg organizmu - wyjasnia dr Krawczyk.

- Stabilizacja czasteczki mRNA przez enzym TENTS5A jest mechanizmmem dotychczas mato znanym,
a jednoczesnie uniwersalnym. Posiada on ogromny potencjat dla medycyny, poniewaz obecnie
prowadzi sie bardzo duzo badan nad réznorodnymi zastosowaniami mRNA jako lekéw - mowi
prof. Dziembowski.

Makrofagi kluczem do skutecznosci szczepien

Badania pozwolity réwniez zrozumie¢, jaki rodzaj komoérek odgrywa najwazniejszg role
w dziataniu szczepionek mRNA. Naukowcy udowodnili, ze sg to makrofagi. Te komorki
odpornosciowe odpowiedzialne sg za wychwytywanie i neutralizowanie ,intruzéw”. Po podaniu
szczepionki, podazajg one do miejsca wkiucia, pobierajg mRNA przenoszone w specjalnych
molekutach lipidowych i nastepnie produkuja zapisany w nich antygen.

- Juz na wczesnych etapach badan zaobserwowali$my, ze w makrofagach ogon poli(A) jest
wydtuzany, wtedy jednak nie zdawaliSmy sobie sprawy, jak istotng funkcje petnig te komorki -
mowi dr hab. Seweryn Mroczek z Laboratorium Biologii RNA IIMCB - W toku badan wykazalismy,
ze brak TENT5A w makrofagach obniza skuteczno$¢ dziatania szczepionek - podsumowuje
dr Mroczek.

Naukowcy z Miedzynarodowego Instytutu Biologii Molekularnej i Komérkowej w Warszawie
podkreslajg, ze pomimo przetomowych odkry¢ opisanych na tamach Nature, wiedza na temat
metabolizmu mRNA wymaga pogtebiania. - W dalszych badaniach w ramach Wirtualnego

NAJWAZNIEJSZE ODKRYCIA OPISANE PRZEZ POLSKICH NAUKOWCOW
W NATURE:

1. Terapeutyczne mRNA s3g metabolizowane w réznym tempie w réznych typach
komérek.

2. Makrofagi sg gtéwnym zrédtem antygenu kodowanego przez szczepionki mRNA
po podaniu domiesniowym.

3. Czasteczki terapeutycznych mRNA ulegaja wydtuzaniu przez polimeraze
TENTS5A, co stabilizuje je i wptywa na zwiekszenie produkcji zakodowanego
antygenu.

4. TENT5A zwieksza immunogennos$é szczepionek opartych na mRNA. Efekt ten
nie jest obserwowany dla preparatéw opartych na oczyszczonym antygenie. Brak
tego enzymu wptywa na obnizenie poziomu odpowiedzi immunologicznej.
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Instytutu Badawczego finansowanego z Funduszu Nauki Polskiej zamierzamy wykorzysta¢ nasze
odkrycia do stworzenia lepszych lekéw mRNA - moéwi prof. Andrzej Dziembowski.

Przetomowe badania, ktére zaowocowaty publikacjg w Nature, zostaty zrealizowane w oparciu
o infrastrukture badawczg IN-MOL-CELL Miedzynarodowego Instytutu Biologii Molekularnej
i Komorkowej. Zostata ona zakupiona dzieki Srodkom z Krajowego Planu Odbudowy.

Jak podkreslajg badacze z IIMCB, publikacja w Nature nie dosztaby do skutku bez zaangazowania
i umiejetnosci wszystkich cztonkdéw zespotu. Eksperymenty naukowe zostaty przeprowadzone
w IIMCB, jednak wazng role odegrali tez wspotpracownicy z Uniwersytetu Warszawskiego,
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego oraz Instytutu Biochemii i Biofizyki PAN.

Pierwsza taka publikacja w XXI wieku

Nature jest uwazane za najbardziej prestizowe czasopismo naukowe na Swiecie. Jest réwniez
jednym z najstarszych: zostato zatozone w 1869 r. Periodyk charakteryzuje sie najwyzszym
wspotczynnikiem cytowan, tzw. Impact Factor (IF) wsréd wydawnictw multidyscyplinarnych.

- Nasza droga do publikacji w Nature byta dtuga i wyboista. Prace nad projektem rozpoczelismy
w trakcie pandemii w potowie 2021 roku. Po wystaniu pierwszej wersji artykutu w grudniu 2022,
byliSmy wielokrotnie proszeni o dodanie nowych danych inaniesienie poprawek. Szczegélnie
jesteSmy dumni z faktu, ze jest to pierwsza publikacja w dziedzinie nauk o zyciu na tamach Nature
w XXI wieku, wypracowana wytgcznie przez polskie instytucje naukowe - wspomina prof. Andrzej
Dziembowski.

Przetomowe wyniki badanh staty sie réwniez inspiracjg do stworzenia innowacyjnego programu
edukacyjnego. W roku akademickim 2025/2026 na Wydziale Medycznym Uniwersytetu
Warszawskiego ruszy nowy kierunek studiéw magisterskich - Leki Biologiczne (Biological
Therapeutics). Jego wspdttworcg jest Miedzynarodowy Instytut Biologii Molekularnej
i Komorkowej. Kierunek pozwoli ksztatci¢ przyszte kadry specjalistow w dziedzinie biotechnologii,
lekéw biologicznych i terapii opartych na mRNA.

Artykut naukowy ,Re-adenylation by TENT5A enhances efficacy of SARS-CoV-2 mRNA vaccines”
znajduje sie pod linkiem: www.nature.com/articles/s41586-025-08842-1

Autorzy artykutu:

Pawet S. Krawczyk - Miedzynarodowy Instytut Biologii Molekularnej i Komérkowej w Warszawie (IIMCB)
Michat Mazur - Miedzynarodowy Instytut Biologii Molekularnej i Komoérkowej w Warszawie (IIMCB)

Wiktoria Orzet - Wydziat Biologii, Uniwersytet Warszawski; Miedzynarodowy Instytut Biologii Molekularnej i
Komorkowej w Warszawie (IIMCB)

Olga Gewartowska - Miedzynarodowy Instytut Biologii Molekularnej i Komorkowej w Warszawie (IIMCB)

Sebastian Jelen - Miedzynarodowy Instytut Biologii Molekularnej i Komérkowej w Warszawie (IIMCB); Wydziat Biologii,
Uniwersytet Warszawski
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Wiktor Antczak - Miedzynarodowy Instytut Biologii Molekularnej i Komaérkowej w Warszawie (IIMCB); Wydziat Biologii,
Uniwersytet Warszawski

Karolina Kasztelan - Miedzynarodowy Instytut Biologii Molekularnej i Komérkowej w Warszawie (IIMCB)

Aleksandra Brouze - Miedzynarodowy Instytut Biologii Molekularnej i Komoérkowej w Warszawie (IIMCB); Wydziat
Biologii, Uniwersytet Warszawski

Katarzyna Matylla-Kulifiska - Miedzynarodowy Instytut Biologii Molekularnej i Komoérkowej w Warszawie (IIMCB);
Wydziat Biologii, Uniwersytet Warszawski

Natalia Guminska - Miedzynarodowy Instytut Biologii Molekularnej i Komérkowej w Warszawie (IIMCB)
Bartosz Tarkowski - Miedzynarodowy Instytut Biologii Molekularnej i Komorkowej w Warszawie (IIMCB)
Ewelina P. Owczarek - Miedzynarodowy Instytut Biologii Molekularnej i Komérkowej w Warszawie (IIMCB)
Kamila Affek - Miedzynarodowy Instytut Biologii Molekularnej i Komoérkowej w Warszawie (IIMCB)

Pawel Turowski - ExploRNA Therapeutics

Agnieszka Tudek - Instytut Biochemii i Biofizyki PAN

Matgorzata Sroka - Miedzynarodowy Instytut Biologii Molekularnej i Komérkowej w Warszawie (IIMCB)
Tomasz Spiewla - Wydziat Fizyki, Uniwersytet Warszawski

Monika Kusio-Kobiatka - Miedzynarodowy Instytut Biologii Molekularnej i Komérkowej w Warszawie (IIMCB)
Aleksandra Wesotowska - Zaktad Biologii Medycznej, Warszawski Uniwersytet Medyczny

Dominika Nowis - Zaktad Medycyny Doswiadczalnej, Warszawski Uniwersytet Medyczny

Jakub Gotab - Zaktad Immunologii, Warszawski Uniwersytet Medyczny

Joanna Kowalska - Wydziat Fizyki, Uniwersytet Warszawski

Jacek Jemielity - Centrum Nowych Technologii, Uniwersytet Warszawski

Andrzej Dziembowski - Miedzynarodowy Instytut Biologii Molekularnej i Komoérkowej w Warszawie (IIMCB); Wydziat
Biologii, Uniwersytet Warszawski

Seweryn Mroczek - Wydziat Biologii, Uniwersytet Warszawski; Miedzynarodowy Instytut Biologii Molekularnej i
Komorkowej w Warszawie (IIMCB)

O IIMCB

Miedzynarodowy Instytut Biologii Molekularnej i Komérkowej w Warszawie / International Institute of
Molecular and Cell Biology in Warsaw (IIMCB) jest unikatowa polska instytucjg badawcza utworzong na podstawie
miedzynarodowej umowy miedzy UNESCO a Rzgdem Rzeczypospolitej Polskiej. Prowadzi badania z zakreséw biologii
RNA i biologii komérki. Ich celem jest zrozumienie podstaw ludzkich choréb oraz umozliwienie tworzenia
innowacyjnych metod terapeutycznych i diagnostycznych. Instytut posiada najwyzszg klasyfikacje Ministerstwa
Nauki i Szkolnictwa Wyzszego (kategoria A+) i wspottworzy europejska siec instytutéw badawczych EU-LIFE. Obecnie
realizuje projekt RACE finansowany ze srodkéw Komisji Europejskiej, dzieki ktéremu ma stac sie Swiatowej klasy
Centrum Doskonatosci w obszarze Biologii RNA iBiologii Komorki, taczac wybitne osiggniecia naukowe
z najnowoczesniejszymi technologiami oraz z profesjonalng dziatalnoscig komercjalizacyjna.

KONTAKT DLA MEDIOW

Zachecamy do wywiadéw z naukowcami z MIBMiK. W przypadku zainteresowania, prosimy o kontakt.
Biuro Prasowe Miedzynarodowego Instytutu Biologii Molekularnej i Komérkowej w Warszawie:

Wojciech Kwilecki, wkwilecki@iimcb.gov.pl, tel. 606 197 569

Jan Piechna, jpiechna@iimcb.gov.pl, tel. 508 068 849
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