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2. Posiadane dyplomy, stopnie naukowe lub artystyczne ± z podaniem podmiotu 

nadającego VWoSieĔ, UokX ich X]\Vkania oUa] W\WXáX Uo]SUaZ\ dokWoUVkiej. 

 

magister biotechnologii - MiĊd]\Xc]elnian\ W\d]iaá BioWechnologii UniZeUV\WeWX 

GdaĔVkiego i GdaĔVkiego UniZeUV\WeWX Med\c]nego Z GdaĔVkX; 2000 Uok 

 

doktor nauk biologicznych - Rada InVW\WXWX Biologii W\d]iaáX Biologii, GeogUafii i 

Oceanologii Uniwersytetu GdaĔVkiego; 18 listopada 2005 roku na podstawie rozprawy 

dokWoUVkiej Sod W\WXáem: ÄRegXlacja ekVSUeVji genyZ SU]e] Soliaden\lacjĊ RNA Z 

komyUkach Escherichia coli´  

PUomoWoU Z SU]eZod]ie dokWoUVkim: SUof. dU hab. GU]egoU] WĊgU]\n;  

recenzenci: prof. dr hab. PioWU SWĊSieĔ, SUof. dU hab. AUWXU JaUmoáoZVki. 

 
 

3. Informacja o dotychczasowym zatrudnieniu w jednostkach naukowych lub 

artystycznych. 

 

01.10.2009 ± obecnie - adiXnkW Z KaWedU]e i Zakáad]ie MikUobiologii 

Farmaceutycznej, W\d]iaá FaUmaceXW\c]n\, GdaĔVki UniZeUV\WeW Med\c]n\,  

 
 

4. OmyZienie oViągniĊü, o kWyU\ch moZa Z aUW. 219 XVW. 1 SkW. 2 XVWaZ\ ] dnia 20 liSca 
 

2018 U. PUaZo o V]kolnicWZie Z\ĪV]\m i naXce (D]. U. ] 2020 U. So]. 85 ] SyĨn. ]m.). 

OmyZienie Wo Zinno doW\c]\ü meU\WoU\c]nego XjĊcia SU]edmioWoZ\ch oViągnieü, jak i 

Z VSoVyb SUec\]\jn\ okUeĞlaü ind\ZidXaln\ Zkáad Z ich SoZVWanie, Z SU]\SadkX, gd\ 

dane oViągniĊcie jeVW d]ieáem ZVSyáaXWoUVkim, ] XZ]glĊdnieniem moĪliZoĞci 

ZVka]\Zania doUobkX ] okUeVX caáej kaUieU\ ]aZodoZej. 

 

a) T\WXá oViągniĊcia naXkoZego: ÄBXW\U\lRchRliQReVWeUa]a - badaQia akW\ZQRĞci 

enzymatycznej, polimorfizm genu BCHE i rola w patogenezie choroby 

Al]heiPeUa´ 

b) OViągniĊcie naXkoZe VWanoZi c\kl SoZią]an\ch WemaW\c]nie V]eĞciX publikacji                          

i Vkáada ViĊ ] czterech SUac oU\ginaln\ch oUa] dZych SUac SU]eglądoZ\ch ]aZieUając\ch 

WakĪe aspekty i anali]\ SodVXmoZXjące Zc]eĞniejV]e Z\niki moich badaĔ. Wszystkie te 

SUace ]oVWaá\ oSXblikoZane So X]\Vkaniu przeze mnie stopnia doktora. We wszystkich 
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tych publikacjach jestem autorem korespondencyjnym, a w SiĊciX WakĪe SieUZV]\m 

autorem. 

 

àąc]n\ ImSacW Factor (IF) cyklu V]eĞciX SXblikacji VWanoZiąc\ch oViągniĊcie naXkoZe: 

23,926 

àąc]na SXnkWacja MEiN cyklu: 550 

 

PXblikacje ZchRd]ące Z Vkáad RViągQiĊcia naukowego: 

 

1. Jasiecki, J.; TaUgoĔVka, M.; WaVąg, B. The Role of BXW\U\lcholineVWeUaVe and IUon in 

Whe RegXlaWion of CholineUgic NeWZoUk and CogniWiYe D\VfXncWion in Al]heimeU¶V 

Disease Pathogenesis. Int. J. Mol. Sci. 2021, 22, 2033.  

IF=5.923; punktacja MEiN=140 

2. Jasiecki, J.; WaVąg, B. BXW\U\lcholineVWeUaVe SUoWein endV in Whe SaWhogeneViV of 

Al]heimeU¶V diVeaVe²coXld BCHE genoW\Sing be helSfXl in Al]heimeU¶V WheUaS\? 

Biomolecules 2019, 9, 592.                                                                                                                                                    

IF=4.082; punktacja MEiN=100 

3. Jasiecki, J.; Limon-S]Wencel, A.; ĩXk, M.; ChmaUa, M.; C\VeZVki, D.; Limon, J.; 

WaVąg, B. S\neUg\ beWZeen Whe alWeUaWion in Whe N-terminal region of 

butyrylcholinesterase K variant and apolipoprotein E4 in late-onVeW Al]heimeU¶V 

disease. Sci. Rep. 2019, 9, 5523.                                                                                                     

IF=3.998; punktacja MEiN=140 

4. Jasiecki, J.; ĩXk, M.; KUaZc]\ĔVka, N.; JoĔca, J.; S]c]oc]aU], A.; LeZandoZVki, K.; 

WaleUon, K.; WaVąg, B. HaSloW\SeV of bXW\U\lcholineVWeUaVe K-variant and their 

influence on the enzyme activity. Chem. Biol. Interact. 2019, 307, 154-157.                                                                                

IF=3.723; punktacja MEiN=100 

5. Jasiecki, J.; JoĔca, J.; ĩXk, M.; S]c]oc]aU], A.; JanaV]ak-Jasiecka, A.; 

LeZandoZVki, K.; WaleUon, K.; WaVąg, B. AcWiYiW\ and Sol\moUShiVmV of 

butyrylcholinesterase in a Polish population. Chem. Biol. Interact. 2016, 259, 70±77.                                                                    

IF=3.143; punktacja MEiN=30 
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6. JoĔca, J.; ZXk, M.; WaVag, B.; JanaV]ak-Jasiecka, A.; Lewandowski, K.; Wielgomas, 

B.; Waleron, K.; Jasiecki, J. New insights into butyrylcholinesterase activity assay: 

Serum dilution factor as a crucial parameter. PLoS One 2015, 10:e0139480.                                                                                 

IF=3.057; punktacja MEiN=40 

 

c) omyZienie celX naXkoZego Z\Īej Z\mienion\ch SUac i oViągniĊW\ch Z\nikyZ ZUa] 

] omyZieniem ich eZenWXalnego Z\koU]\VWania  

 

Wprowadzenie 

 

Butyrylocholinoesteraza (pseudocholinoestreaza, cholinoesteraza osoczowa 

(BChE, E.C. 3.1.1.8; UniProt P06276), en]\m h\dUoli]Xjąc\ Zią]ania eVWUoZe ZielX 

]Zią]kyZ, obecn\ Z SUaZie ZV]\VWkich Wkankach VVakyZ, VWanoZi SieUZV]ą liniĊ obUon\ 

c]áoZieka i ]ZieU]ąW SU]ed WokV\c]n\mi ]Zią]kami. C]áoZiek SoViada dZa en]\m\ o 

akW\ZnoĞci cholinoeVWeUa]\: aceW\locholinoeVWeUa]Ċ (AChE, E.C. 3.1.1.7) i BChE. AChE 

bĊdąca klXc]oZ\m en]\mem WUanVmiVji imSXlVyZ neUZoZ\ch, jeVW VSec\fic]n\m celem 

dla foVfoUooUganic]n\ch SeVW\c\dyZ oUa] bojoZ\ch ĞUodkyZ WUXjąc\ch (BST) 

naleĪąc\ch do gUXS\ SaUaliW\c]no-drgawkowej. Zahamowanie akW\ZnoĞci 

en]\maW\c]nej AChE Z oUgani]mach Ī\Z\ch SUoZad]i do cholineUgic]n\ch objaZyZ 

]aWUXcia Z\nikając\ch ] nadmiaUX aceW\locholin\ i objaZiając\ch ViĊ ]ZĊĪeniem ĨUenic, 

ĞlinoWokiem, Z\mioWami, bUad\kaUdią i SaUaliĪem oĞUodka oddechoZego. FXnkcją BChE 

nie jest regulacja neurotransmisji cholinergicznej, co czyni AChE, ale neutralizacja 

WUXci]n, kWyUe mogą ViĊ doVWaü do oUgani]mX SU]e] co VWanoZiü moĪe anWidoWXm na Ziele 

]Zią]kyZ chemic]n\ch i lekyZ Wakich jak: alkaloid\ UoĞlinne, pestycydy 

fosforoorganiczne, bUoĔ chemic]na (VaUin, Voman, c]\nnik VX), jad\ ]ZieU]ąW, 

pilokarpina, kokaina i wiele innych [1±3]. W ]Zią]kX ]e VSec\fic]ną bXdoZą cenWUXm 

akW\Znego, BChE moĪe Uo]káadaü lXb WUZale Zią]aü ZV]\VWkie ]Zią]ki SoViadające 

Zią]ania eVWUoZe, mieV]c]ące ViĊ Z kieV]eni cenWUXm kaWaliW\c]nego. Z SXnkWX Zid]enia 

aSlikac\jnego BChE jeVW XĪ\Zana Z deWekWoUach (bioVenVoUach) do Z\kU\Zania BST i 

inn\ch ]Zią]kyZ foVfoUooUganic]n\ch Wakich jak SeVW\c\d\ [4,5]. W\Voka WokV\c]noĞü 

]Zią]kyZ foVfoUooUganic]n\ch Z\nika ] hamoZania akW\ZnoĞci AChE SoSU]e] 

foVfoU\lacjĊ VeU\n\ Z cenWUXm akW\Zn\m. ZZią]ki foVfoUooUganic]ne Vą od daZna 

VWoVoZane jako SeVW\c\d\, a WakĪe jako gUoĨne ĞUodki bojoZe. Na ĞZiecie kaĪdego UokX 

noWXje ViĊ 200 W\ViĊc\ ]gonyZ VSoZodoZan\ch ]aWUXciami foVfoUooUganic]n\mi 
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SeVW\c\dami, Vą ZiĊc one SoZaĪn\m SUoblemem ]dUoZia SXblic]nego, V]c]egylnie na 

ZiejVkich WeUenach kUajyZ Uo]Zijając\ch ViĊ [6]. ZZią]ki We doVWając ViĊ do oUgani]mX, 

hamXją akW\ZnoĞü BChE obecnej Z oVoc]X, jednak nie Z\ZoáXje Wo SoZaĪn\ch 

konVekZencji ]dUoZoWn\ch. TakĪe bUak BChE lXb ]mniejV]ona akW\ZnoĞü tego enzymu 

nie SoZodXje X c]áoZieka ani X m\V]\ Īadn\ch SoZaĪn\ch efekWyZ fenoW\SoZ\ch, 

oSUyc] ]ZiĊkV]onej ZUaĪliZoĞci na VXkVameWoniXm (deSolaU\]Xjąc\ lek ]ZioWc]ając\ 

miĊĞnie SUąĪkoZane VWoVoZan\ Z aneVWe]jologii) i ]Zią]ki fosforoorganiczne. Z punktu 

Zid]enia fi]jologii jeVW Wo baUd]o U]adka V\WXacja, kied\ Z oUgani]mie c]áoZieka 

XWU]\mXje ViĊ Wak Z\Voki So]iom nieSoWU]ebnego na So]yU biaáka (bUak efekWyZ 

fenoW\SoZ\ch X lXd]i i ]ZieU]ąW nieSoViadając\ch Wego biaáka lXb SoViadając\ch 

nieakW\Zn\ ZaUianW). Jednak koU]\Ğci Sá\nące ] Z\Vokiej akW\ZnoĞci BChE, VkXWkXjące 

ZiĊkV]ą odSoUnoĞcią na ]aWUXcia, V]c]egylnie alkaloidami UoĞlinn\mi we wczesnych 

fa]ach naV]ej eZolXcji ]aSeZne b\á\ nieZąWSliZe [7]. BChE Z\chZ\WXjąc ]Zią]ki 

toksyczne obecne w osoczu albo je h\dUoli]Xje albo WUZale ZiąĪe ]aSobiegając doWaUciX 

ich do AChE obecnej Z obZodoZ\ch Soáąc]eniach neUZoZ\ch lXb cenWUaln\m Xkáad]ie 

nerwowym. DoĞZiadc]enia na modelach ]ZieU]Ċc\ch, kWyU\m Sodano doĪ\lnie BChE, 

Z\ka]aá\, Īe BChE VWanoZi Seáną ochUonĊ na daZkĊ 5 [ LD50 czynnika bojowego [8]. Z 

kolei, 1 mol lXd]kiej BChE ZiąĪe 1 mol ]Zią]kyZ foVfoUooUganic]n\ch, a daZka 200 

mg Wego biaáka jeVW Z VWanie SUaZdoSodobnie ]aSobiec efekWom ]aWUXcia c]áoZieka o 

wadze 70 kg somanem w dawce 2 x LD50 [2,9].WaUWo ]ZUyciü WXWaj XZagĊ na iloĞü biaáka 

BChE potrzebnego do inaktywacji toksyny u jednej osoby - 200 mg czystego preparatu 

BChE, jeVW Wo iloĞü baUd]o dXĪa i koV]WoZna. ZaSeZnienie Wakiej iloĞci SUeSaUaWX W\lko 

na SoWU]eb\ ochUon\ odd]iaáyZ ZojVkoZ\ch Z obV]aU]e SoWencjalnego VkaĪenia bUonią 

chemic]ną ZiąĪe ViĊ ogUomn\mi koV]Wami. GáyZn\m ĨUydáem oc]\V]c]onego SUeSaUaWX 

biaáka - BChE jeVW oVoc]e c]áoZieka (fUakcja IV Cohna), ale iloĞü biaáka jaką moĪna 

Uoc]nie So]\Vkaü W\m VSoVobem jeVW nieZ\VWaUc]ająca na SoWU]eb\ aUmii USA, a W\m 

baUd]iej na SoWU]eb\ V]eUokiej ochUon\ lXdnoĞci c\Zilnej. Na Z\SUodXkoZanie daZek 

dla 5000 oVyb (1 kg BChE) SoWU]eba b\ b\áo ogUomn\ch iloĞci lXd]kiego oVocza, 

ekwiwalent tego co rocznie otU]\mXje ViĊ Z USA. W ĞZieWle potencjalnej koniec]noĞci 

obUon\ SU]ed XĪ\ciem bUoni chemic]nej, ameU\kaĔVki DeSaUWamenW ObUon\ USA 

SU]e]nac]\á VeWki milionyZ dolaUyZ na oSUacoZanie meWod SUodXkcji c]\VWej lXd]kiej 

BChE [10]. PodjĊWo ZiĊc UyĪne SUyb\ oSUacoZania baUd]iej Z\dajn\ch Wechnologii 

SUodXkcji BChE, oSaUWe na Wechnologiach inĪ\nieUii geneW\c]nej. PUyboZano X]\Vkaü 

nadSUodXkcjĊ BChE Z UyĪn\ch oUgani]mach m.in. Z UyĪn\ch bakWeUiach, dUoĪdĪach, Z 
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larwach owadzich jedwabnika morwowego Bombyx mori, UoĞlinach [11,12]. Jednak 

Īadna ] W\ch SUyb nie So]Zoliáa na X]\Vkanie Z\Vokiej nadSUodXkcji BChE aktywnego i 

VWabilnego Z lXd]kim oVoc]X en]\mX. PUyboZano X]\Vkaü ekVSUeVjĊ BChE WakĪe Z 

VVac]\ch liniach komyUkoZ\ch (CHO), c]\ WeĪ Z linii komyUkoZej (HEK 293)[13,14]. 

GáyZn\m jednak ogUanic]eniem W\ch V\VWemyZ ekVSUeVji jeVW jednak niVka Z\dajnoĞü 

nadSUodXkcji UekombinoZanego biaáka, co c]\ni je nieoSáacaln\mi Z masowej 

SUodXkcji. U]\Vkano nadSUodXkcjĊ lXd]kiej BChE Z WUanVgenic]n\ch ko]ach, kWyUe 

Z\d]ielają BChE Z mlekX. PUeSaUaW Wego UekombinoZanego biaáka BChE 

VkomeUcjali]oZano Sod na]Zą PUoWe[ia (PhaUmAWhene Canada, Inc.)[15,16]. Jednak 

Wechnologia Wa SoViada SeZne Zad\ kWyUe nie So]Zolą na SokU\cie ]aSoWU]eboZania na 

Wo biaáko. W Uamach SUojekWX SW.: ³OSUacoZanie Wechnologii SU]em\VáoZego 

otrzymywania rekombinowanych cholinoesteraz na podstawie klonowania 

molekXlaUnego genyZ kodXjąc\ch en]\m\" (GUanW Uo]ZojoZ\ NCBiR nr N R12 0070 

06 (2009-2012) pod kierunkiem prof. dr hab. Piotra Skowrona oSUacoZaliĞm\ 

WechnologiĊ SUodXkcji i oc]\V]c]ania Uekombinowanej BChE w mikroorganizmach 

X]\VkXjąc dXĪą Z\dajnoĞü nadSUodXkcji. U]\VkaliĞm\ ekVSUeVjĊ genX kodXjącego BChE 

Z mikUooUgani]mach oWU]\mXjąc akW\Zn\ biologic]nie en]\m oUa] oSUacoZaliĞm\ 

meWodĊ oc]\V]c]ania Wego en]\mX na VkalĊ SU]em\VáoZą. DoW\chczasowa metoda 

So]\VkiZania en]\mX oSieUa ViĊ na i]olacji BChE ] oVoc]a. PUodXkcja en]\mX Z 

mikUooUgani]mach ] Z\koU]\VWaniem meWod inĪ\nieUii geneW\c]nej jeVW ]nac]nie WaĔV]a 

niĪ So]\VkiZanie go ] oVoc]a, SoZWaU]alna Wechnologic]nie, nie nieVie ]agUoĪenia w 

SoVWaci moĪliZ\ch infekcji (bakWeUie, ZiUXV\, SUion\), XmoĪliZia áaWZiejV]e oc]\V]c]anie 

(Z Z\nikX ]aVWoVoZania ]nac]nikyZ) SUodXkW (homogenne biaáko) oUa] nie nieVie 

SUoblemyZ eW\c]n\ch. PonadWo Wechnologia Wa daje SUakW\c]nie nieogUanic]one 

moĪliZoĞci SUodXkcji en]\mX Z SoUyZnaniX do doW\chc]aVoZ\ch meWod ba]Xjąc\ch na 

So]\VkiZaniX en]\mX ] ogUanic]onego ĨUydáa Sod Z]glĊdem doVWĊSnej iloĞci jakim jeVW 

lXd]kie oVoc]e. MoĪem\ Z Ua]ie SoWU]eb\ Z ciągX kilkX W\godni doZolnie ]ZielokUoWniü 

produkcje BChE ze Vkali laboUaWoU\jnej na Vkale SU]em\VáoZą. W\nikiem W\ch SUac 

ZdUoĪenioZ\ch jeVW ]áoĪon\ ZnioVek SaWenWoZ\ [17]. 
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Cel badawczy RViągQiĊcia habiliWac\jQegR 

Celem naXkoZ\m SUoZad]on\ch badaĔ b\áo ]nale]ienie ZaUianWyZ 

polimorficznych w genie BCHE ZSá\Zając\ch na So]iom ekVSUeVji i akW\ZnoĞü 

en]\maW\c]ną bXW\U\locholinoeVWeUa]\. Dodatkowe cele naukowe stawiane w ramach 

SU]edVWaZianego oViągniĊcia naXkoZego to:  

±  O]nac]enie Uo]káadX akW\ZnoĞci BChE Z SoSXlacji o UyĪn\ch haSloW\Sach ZaUianWX 

BChE- K.  

±  Zbadanie wSá\ZX VXbVW\WXcji Z 5'UTR (UV1126680) i/lXb inWUonie 2 (UV55781031) genu 

BCHE na SUoceV WUanVlacji BChE i anali]a c]ĊVWoĞci ich Z\VWĊSoZania X SacjenWyZ ] 

choUobą Al]heimeUa.  

± Walidacja i kalibUacja meWod\ V]\bkiego o]nac]ania akW\ZnoĞci en]\maW\c]nej BChE 

w osoczu. 

Ludzki gen BCHE Xlega ekVSUeVji gáyZnie Z ZąWUobie, neUkach, SáXcach, VeUcX i 

miĊĞniach. C]áoZiek SoViada Z oUgani]mie 10 Ua]\ ZiĊcej BChE (680 nmoli) niĪ ACHE 

(62 nmole) [18]. W oVoc]X BChE Z\VWĊSXje Z VWĊĪeniX 2-5 mg/L gáyZnie Z foUmie 

glikozylowanego tetrameru (G4) o maVie 340 kDa ]áoĪonego ] 4 jednakoZ\ch 

SodjednoVWek. BChE o dáXgoĞci 602 UeV]W aminokZaVoZ\ch Xlega mod\fikacji 

SoWUanVlac\jnej, Solegającej na odciĊciX VekZencji V\gnaáoZej, Z Z\nikX kWyUej SoZVWaje 

aktywny enzym ± BChE, zbudowany 574 reszt aminokwasowych [12]. Gen BCHE o 

dáXgoĞci okoáo 70 000 SaU ]aVad jeVW ]lokali]oZan\ na chUomoVomie 3 (3T26.1-q.26.2) i 

Vkáada ViĊ ] 4 eg]onyZ i 3 inWUonyZ. Z genX Wego Z Z\nikX WUanVkU\Scji i VSlicingX 

SoZVWaje mRNA o dáXgoĞci okoáo 2400 ]aVad, kodXjąc\ biaáko ]áoĪone z 602 reszt 

aminokwasowych [19,20]. Do Wej SoU\ ]idenW\fikoZano Sonad 100 ZaUianWyZ 

polimorficznych genu BCHE. ChociaĪ ZiĊkV]oĞü mXWacji jeVW U]adka, dZie ] nich - 

ÄaW\SoZ\ ZaUianW´ i ÄZaUianW K´ - Z\VWĊSXją ]nac]nie c]ĊĞciej homo]\goW\c]nie Z 

populacji kaXkaVkiej, odSoZiednio 1:3000 i 1:100. OVob\ ] ÄaW\SoZ\m´ ZaUianWem genX 

BCHE c]\li ] VXbVW\WXcją Z VekZencji aminokZaVoZej biaáka (D70G) Z\ka]Xją 

SU]edáXĪone ]ZioWc]enie miĊĞni So SodaniX VXkVameWoniXm [21±23]. Suksametonium to 

kUyWko d]iaáając\ ĞUodek ]ZioWc]ając\, VWoVoZan\ Z aneVWe]jologii. U oVyb ] noUmaln\m 

fenoW\Sem W\SX d]ikiego, d]iaáanie VXkVameWoniXm jeVW ]akoĔc]one Z Z\nikX h\dUoli]\ 
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SU]e] BChE. NoUmalne fXnkcjonoZanie miĊĞni ]oVWaje SU]\ZUycone okoáo 10 minut po 

]akoĔc]eniX SodaZania Wego ĞUodka. PU]edáXĪone ]ZioWc]enie miĊĞni Z Z\nikX Sodania 

VXkVameWoniXm Z\VWĊSXje WakĪe X oVyb ] ZaUianWami BChE o ]mniejV]onej akW\ZnoĞci 

kaWaliW\c]nej (ZaUianW\ jakoĞcioZe) lXb/i o ]mniejV]on\m VWĊĪeniX Z oVoc]X (ZaUianty 

iloĞcioZe) oUa] X oVyb, kWyUe Z Z\nikX ]aWUXcia SeVW\c\dami mają obniĪoną akW\ZnoĞü 

en]\mX. Ten fenoW\SoZ\ efekW moĪe ]oVWaü okUeĞlon\ X SacjenWa Zc]eĞniej, SU]ed 

Sodaniem VXkVameWoniXm SU]e] SomiaU akW\ZnoĞci BChE Z oVoc]X Z obecnoĞci i 

nieobecnoĞci inhibitora - dibXkain\. Na Wej SodVWaZie moĪna oblic]\ü ZaUWoĞü dibXkain\ 

(ang. dibucaine number) (DN), kWyU\ odSoZiada VWoSnioZi inhibicji akW\ZnoĞci 

enzymatycznej badanej BChE. WaUWoĞü DN i caákoZiWa akW\ZnoĞü BChE Vą XĪ\Zane Z 

Soáąc]eniX ab\ oSiVaü biochemiczny fenotyp BChE. Osoby o normalnym fenotypie (U) 

Z\ka]Xją kUyWkoWUZaáą (do 10 min) blokadĊ neUZoZo-miĊĞnioZą So SodaniX 

VXkVameWoniXm Wo mają ZaUWoĞü DN ZiĊkV]ą niĪ 80. W SU]eciZieĔVWZie do Wego, oVob\ 

] ZaUWoĞcią DN mniejV]ą niĪ 30 Z\ka]Xją SU]edáXĪone ]ZioWc]enie miĊĞni So SodaniX 

VXkVameWoniXm i X nich c]ĊVWo Z\VWĊSXje ZaUianW ÄaW\SoZ\´ (A) BChE. HeWeUo]\goW\ 

(UA) mają klinic]ne i biochemic]ne fenoW\S\ SomiĊd]\ U i A. Inne VchaUakWeU\]oZane 

fenoW\S\ Wo (S) (VilenW) X kWyU\ch bUakXje akW\ZnoĞci kaWalitycznej enzymu, oraz (F) 

Z\ka]Xjące ]ZiĊkV]oną odSoUnoĞü na inhibicjĊ SU]e] flXoUki [24][25]. Inne warianty, 

iloĞcioZe - James (J), i Hammersmith (H) [26,27], SoViadają noUmalną SoZinoZacWZo 

do substratu ale mają obniĪoną iloĞü en]\mX Z oVoc]X. Dane liWeUaWXUoZe ZVka]Xją, Īe 

wariant BChE-K moĪe b\ü SoZią]an\ ] Zieloma choUobami m. in miaĪdĪ\cą nac]\Ĕ 

ZieĔcoZ\ch i choUobą Al]heimeUa [28][29]. Okoáo 6% SoSXlacji SoViada fenoW\S BChE 

odbiegając\ od noUm\ (dane na SodVWaZie Z\nikyZ badaĔ 726 oVyb) [30]. Warte uwagi 

jeVW Wo, Īe eUĊ farmakogenetyki i spersonalizowanej med\c\n\ ]aSoc]ąWkoZaáo odkU\cie 

dziedzicznej nietypowej reakcji ludzi na suksametonium i metody oznaczania tej cechy 

Z SUybkach oVoc]a VWoVXjąc dibXkainĊ, kWyUa ]oVWaáa oSiVana SU]e] WeUneUa KaloZa Z 

1957 [31]. Nie znano wtedy jeszcze podstaw molekularnych tej fenotypowej cechy, ale 

So]Zalaáa ona okUeĞliü U\]\ko Z\VWąSienia be]dechX SU]\ ]abiegach aneVWe]jologic]n\ch 

] Z\koU]\VWaniem VXkVameWoXniXm V]c]egylnie X lXd]i obaUc]on\ch d]ied]ic]nym 

ryzykiem. 
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BadaQie akW\ZQRĞci butyrylocholinoesterazy i polimorfizm genu BCHE w populacji 

WiĊkV]oĞü UaSoUWyZ na WemaW mXWacji i SolimoUfi]myZ Z genie BCHE SojaZia ViĊ 

Z konWekĞcie ]ZiĊkV]onej ZUaĪliZoĞci na VXkVameWoniXm c]\ hiSocholinoeVWeUeVemii, a 

wiĊc mXWacji, kWyUe ]mniejV]ają akW\ZnoĞü en]\maW\c]ną biaáka. Maáo jeVW donieVieĔ o 

wariantach polimorficznych genu BCHE Z VWaW\VW\c]nej SoSXlacji lXd]kiej, a nie b\áo Z 

ogyle Z\nikyZ badaĔ chaUakWeU\]Xjąc\ch SoSXlacją mieV]kaĔcyZ PolVki. Tylko 

nieZielka iloĞü So]nan\ch VXbVW\WXcji Z W\m genie ZSá\Za negaW\Znie na akW\ZnoĞü 

en]\maW\c]ną. FXnkcja c]ĊĞci UeV]W aminokZaVoZ\ch BChE nie jeVW Z Seáni So]nana. 

C]ĊĞü mXWacji SoZodXje VSadek akW\ZnoĞci BChE, Z\nikając\ ]e zmiany przestrzennej 

budowy cenWUXm kaWaliW\c]nego en]\mX, albo ZSá\Za na So]iom SUodXkcji i VWabilnoĞci 

biaáka. Inne ] kolei mXWacje cenWUXm akW\Znego i miejVca ZiąĪącego UeV]WĊ cholin\ (ang. 

choline-binding site) SoZodXją caákoZiWą XWUaWĊ akW\ZnoĞci SU]e] en]\m. NiekWyUe 

warianty polimorficzne SoZodXją obniĪenie ekVSUeVji genX BCHE, inne ZSUoZad]ają 

kodon VWoS (mXWacja nonVenVoZna), SoZodXjąc obniĪenie lXb bUak akW\ZnoĞci BChE Z 

VXUoZic\. IVWnieją WakĪe donieVienia o ZaUianWach BChE o ]ZiĊkV]onej akW\ZnoĞci, Vą Wo 

warianty Cyntiana i Johanesburg [32,33]. 

W celu znalezienia wariantyZ polimorficznych w genie BCHE ZSá\Zając\ch na 

So]iom ekVSUeVji i akW\ZnoĞü en]\maW\c]ną bXW\U\locholinoeVWeUa]\ przeprowadzono 

SomiaU akW\ZnoĞci enzymatycznej w osoczu 1200 oVyb (U\c. 1) jak i SomiaU stopnia 

inhibicji enzymu SU]e] dibXkainĊ i flXoUek VodX Z celX okUeĞlenia SaUameWUyZ DN i FN. 

OWU]\mane Z\niki SU]edVWaZiono Z SoniĪej SUac\: 

JaViecki, J.; JoĔca, J.; ĩXk, M.; S]c]oc]aU], A.; JanaV]ak-Jasiecka, A.; Lewandowski, K.; 
WaleUon, K.; WaVąg, B. Activity and polymorphisms of butyrylcholinesterase in a 
Polish population. Chem. Biol. Interact. 2016, 259, 70±77.                                                                     
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Ryc. 1. AkW\ZnoĞü en]\maW\c]na BChE okUeĞlona X 1200 lXd]i. AkW\ZnoĞü Sojed\nc]ej 
oVob\ jeVW UeSUe]enWoZana SU]e] Sojed\nc]ą c]aUną kUoSkĊ. AkW\ZnoĞü BChE mieU]ono 
meWodą Ellmana. C]eUZone kUoSki i niebieVkie WUyjkąW\ ] odSoZiednią nXmeUacją 
o]nac]ają akW\ZnoĞü BChE X oVyb Z\bUan\ch do VekZencjonowania genu BCHE [34].  

NaVWĊSnie gen BCHE Soddano VekZencjonoZaniX DNA ] SUybek Sochod]ąc\ch od oVyb, 

kWyUe Z\ka]\Zaá\ VkUajnie odbiegające od ĞUedniej ZaUWoĞci akW\ZnoĞci BChE. C]\li 

SUybki o najZ\ĪV]\ch i najniĪV]\ch akW\ZnoĞciach en]\mX, Wj. ] ]akUeVX SoniĪej 2000 

U/L i SoZ\Īej 5745 U/L). Sekwencjonowaniu genu BCHE Soddano WakĪe SUybki o 

obniĪon\ch ZaUWoĞciach DN i FN. Analogic]nie do DN ZaUWoĞü FN (ang. fluiride 

number) odSoZiada VWoSnioZi inhibicji akW\ZnoĞci en]\maW\c]nej badanej SUybki BChE 

Z Z\nikX d]iaáania flXoUkX VodX.  

PodVXmoZXjąc, uzyskane wyniki Soka]aá\ Īe c]ĊVWoĞü Z\VWĊSoZania 

SoV]c]egyln\ch ]nale]ion\ch ZaUianWyZ m. in. ÄaW\SoZ\ ZaUianW´ i ´flXoUkoZ\´ genX 

BCHE jeVW Sodobna do c]ĊVWoĞci Z\VWĊSoZania W\ch ZaUianWyZ Z inn\ch SoSXlacjach 

kaukaskich. Inną ZaĪną obVeUZacją Z\nikającą ] naV]\ch badaĔ jeVW fakW, Īe (50%) oVyb 

] akW\ZnoĞcią BChE SoniĪej 2000 U/L miaáo mXWacjĊ Z 5'UTR (32G/A), inWUonie 2 

(c.1518-121T/C) lub eksonie 4 (c.1699G/A mutacja wariantu K). PonadWo Z\ka]aliĞm\, 

Īe SUoSonoZan\ SU]e] naV szybki test fenoW\SoZania BChE ] XĪ\ciem c]\Wnika 96-

doákoZ\ch Sá\Wek jeVW baUd]o SoZWaU]alną i V]\bką meWodą idenW\fikacji ZaUianWyZ 

aW\SoZego i flXoUkoZego. ObVeUZoZaliĞm\ doVkonaáą (100%) ]godnoĞü miĊd]\ 

fenoW\Sem a genoW\Sem Z SoSXlacji 1200 oVyb dla fenoW\SyZ flXoUkowego i atypowego, 

co ĞZiadc]\ o dokáadnoĞci SU]eSUoZad]on\ch badaĔ. 

Na SoWU]eb\ badaĔ en]\maW\c]n\ch Wak dXĪej SoSXlacji lXd]i SU]eSUoZad]ono 

kalibUacjĊ meWod i ZaUXnkyZ, Z kWyU\ch We WeVW\ bĊdą SU]eSUoZad]ane i bĊdą VSeániaü 

SoĪądane parametry c]XáoĞci, SoZWaU]alnoĞci i V]\bkoĞci Z\kon\Zania. Na SodVWaZie 
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ZielX SUyb XVWalono oSW\maln\ SUoWokyá SU]eSUoZad]ania WeVWyZ akW\ZnoĞci BChE i 

wyznaczania DN i FN SU]edVWaZion\ Z SoniĪV]ej SUac\ [35].  

JoĔca, J.; ZXk, M.; WaVag, B.; JanaV]ak-Jasiecka, A.; Lewandowski, K.; Wielgomas, B.; 
Waleron, K.; Jasiecki, J. New insights into butyrylcholinesterase activity assay: 
Serum dilution factor as a crucial parameter. PLoS One 2015, 10:e0139480. 

Nasze badania Z\ka]aá\, Īe iVWnieje ]jaZiVko ]aleĪnoĞci akW\ZnoĞci obVeUZoZanej 

BChE od VWoSnia Uo]cieĔc]enia badanej VXUoZic\. Im baUd]iej Uo]cieĔc]ona VXUoZica 

W\m ZiĊkV]a obVeUZoZana b\áa akW\ZnoĞü Wej Vamej SUybki So SU]elic]eniX 

XZ]gledniającego VWoSieĔ Uo]cieĔc]enia (U\c. 2). GáyZn\m ZnioVkiem Sá\nąc\m ] W\ch 

doĞZiadc]eĔ jeVW Wo, Īe Z klinic]n\ch SomiaUach akW\ZnoĞci BChE naleĪ\ XZ]glĊdniaü 

i Xjednoliciü VSoVyb SU]\goWoZania SUybek VXUoZic\ ab\ moĪna b\áo SoUyZn\Zaü 

SUybki miĊd]\ laboUaWoUiami. DoW\chc]aV nie ma Wakiego Xjednoliconego SUoWokoáX i 

VSoVyb SU]eSUoZad]ania SomiaUyZ UyĪni ViĊ miĊd]\ laboUaWoUiami i SUodXcenWami 

VSU]ĊWX do badaĔ biochemic]n\ch.  

 

Ryc. 2. WSá\Z Uo]cieĔc]enia VXUoZic\ na akW\ZnoĞü BChE. AkW\ZnoĞü BChE Z 100, 
400, 2000-kUoWnie Uo]cieĔc]on\ch jedenaVWX loVoZo Z\bUan\ch SUybkach VXUoZic\ [35]. 

PU]\SXV]c]aln\m SoZodem iVWnienia Wej ]aleĪnoĞci akW\ZnoĞci en]\maW\c]nej od 

VWoSnia Uo]cieĔc]enia o jeVW ]áoĪonoĞü, gĊVWoĞü i leSkoĞü oĞUodka jakim jest osocze w 

kWyU\m Wen en]\m Z\VWĊSXje i Z kWyU\m jeVW badan\. PUoZad]one Vą dalV]e SUace Z 

kieUXnkX Z\jaĞnienia Uod]ajX i naWXU\ odd]iaá\ZaĔ Wego en]\mX ] inn\mi komSonenWami 

osocza. Uzyskane Z\niki VXgeUXją, Īe BChE odd]iaáXje z wieloma innymi biaákami 
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osocza m.in.: ApoA-I, CLU, VTN [36] i tZoU]\ ]nac]nie ZiĊkV]e komSlekV\ niĪ 

SU]eZid\Zano na SodVWaZie maV\ c]ąVWec]koZej WeWUameUX BChE.  

WSá\Z VXbVW\WXcji Z geQie BCHE Qa akW\ZQRĞü eQ]\PaW\c]Qą 
butyrylocholinoesterazy 

Wariant K genu BCHE (BChE-K, c.1699G > A, p.A539T, rs1803274), substytucja 

zlokali]oZana Z domenie WeWUameU\]acji jeVW najc]ĊVWV]\m ZaUianWem geneW\c]n\m genX 

BCHE, Z\VWĊSXjąc\ Z SoSXlacji doĞü c]ĊVWo MAF/MinoUAlleleCoXnW: T=0.158546/794 

(1000GenomeV). Wc]eĞniejV]e SXblikacje ] inn\ch oĞUodkyZ naXkoZ\ch VXgeUoZaá\, Īe 

wariant BChE-K moĪe b\ü SoZią]an\ ] ]mniejV]oną iloĞcią biaáka BChE Z oVoc]X co 

VkXWkoZaü b\ miaáo obVeUZoZaną obniĪoną akW\ZnoĞcią en]\mX Z oVoc]X Z\nikającą 

] ]abXU]onej c]ZaUWoU]ĊdoZej oUgani]acji WeWUameUX [28,37]. Z drugiej strony badania 

inn\ch ]eVSoáyZ nie SoWZieUd]aá\ Wej hiSoWe]\ i ZVka]\Zaá\, Īe ZaUianW BChE-K nie ma 

ZSá\ZX na akW\ZnoĞü en]\maW\c]ną BChE Z oVoc]X [38]. W SoniĪV]ej SUac\ 

analizowano wSá\Z VXbVW\WXcji na akW\ZnoĞü en]\maW\c]ną wariantu BChE-K. 

JaViecki, J.; ĩXk, M.; KUaZc]\ĔVka, N.; JoĔca, J.; S]c]oc]aU], A.; LeZandoZVki, K.; 
WaleUon, K.; WaVąg, B. Haplotypes of butyrylcholinesterase K-variant and their 
influence on the enzyme activity. Chem. Biol. Interact. 2019, 307, 154-157.                                                                                 

Przeprowadzone badania enzymatyczne i genetyczne Z\ka]aá\ iVWnienie ZaUianWyZ 

BChE-K Z 3 WU]ech UyĪn\ch konfigXUacjach (K1; K2; K3) (U\c. 3). K1- bez dodatkowej 

substytucji w genie BChE; K2- ] dodaWkoZą ÄaW\SoZą´ VXbVW\WXcją D (UV1799807); K3- 

] dodaWkoZ\mi VXbVW\WXcjami Z 5ƍUTR (UV1126680) i inWUonie 2 (UV55781031). Co 

ciekawe tylko pacjenci SoViadając\ ZaUianW K genX BCHE z tymi dodatkowymi 

substytucjami czyli mając\ ZaUianW K3 lub K2 mają jednoc]eĞnie obniĪoną ZaUWoĞü 

akW\ZnoĞci en]\maW\c]nej BChE Z VXUoZic\.  

PodVXmoZXjąc, Z\niki naV]\ch badaĔ SoWZieUd]iá\ naVze Zc]eĞniejV]e wyniki a 

WakĪe W\ch ]eVSoáyZ badaZc]\ch, kWyUe VXgeUoZaá\, Īe Vama VXbVW\WXcja UV1803274 nie 

ma ZSá\ZX na akW\ZnoĞü en]\maW\c]ną BChE Z VXUoZic\, a W\lko Z SU]\SadkX 

istnienia dodatkowych substytucji w egzonie 2 (rs1799807) lub egzonie 1 (rs1126680) i 

inWUonie 2 (UV55781031) (K3) obVeUZoZaliĞm\ obniĪoną akW\ZnoĞü BChE [39]. 
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Ryc. 3. HaSloW\S\ ]Zią]ane ] ZaUianWem BChE-K. K1 ± 1 substytucja w allelu: wariant 
BChE-K c.1699G > A, p.A539T,(rs1803274); genotyp K2-AK, 2 substytucje w allelu: 
wariant atypowy.293A > G, p.Asp70Gly, (rs1799807) i BChE-K; K3-trzy substytucje w 
allelX: 5ƍUTR c.-32G > A(rs1126680) oraz w intronie 2 c.1518-121T > C(rs55781031) i 
BChE-K [39].    

Rola butyrylocholinoesterazy w patogenezie choroby Alzheimera 

Dotychczasowe dane literaturowe VXgeUXją SoZią]anie Z\VWĊSoZania allelu 

BCHE-K ] Zieloma choUobami m. in. miaĪdĪ\cą nac]\Ĕ ZieĔcoZ\ch c]\ ] choUobą 

Alzheimera [40][41][41]. C]ĊĞü W\ch dan\ch liWeUaWXUoZ\ch Soka]Xje, Īe iVWnieje 

koUelacja mied]\ Z\VWĊSoZaniem choUobą Al]heimeUa a obecnoĞcią ZaUianWX BChE-K u 

SacjenWyZ SoViadając\ch WakĪe allel APOE4 [42][43]. Inne dane ] kolei Z\ka]Xją bUak 

Wakiej koUelacji. Pomimo Wego, Īe Ziele ] W\ch badaĔ oSieUa ViĊ na meWaanali]ie GWAS 

(ang. genome-Zide aVVociaWion VWXd\) Wo Z\niki We Vą nieVSyjne i Uola BChE Z 

patogenezie choroby Alzheimera pozostaje niejasna [44][45]. Prawie wszystkie 

dotychczasowe doniesienia doW\c]ące Xd]iaáX BChE Z Uo]Zyju choroby Alzheimera 

VkXSiaá\ ViĊ Z\áąc]nie na Uoli ZaUianWX BChE-K (K1).  

NaV]a badania na SoSXlacji choU\ch na Al]heimeUa ZVka]Xją na Z\UaĨną koUelacjĊ 

mied]\ Z\VWĊSoZaniem choUoby Al]heimeUa a obecnoĞcią ZaUianWX BChE K3, czyli z 

dodaWkoZ\mi VXbVW\WXcjami Z 5ƍUTR (UV1126680) i inWUonie 2 (UV55781031). Co Vkáoniáo 



14 
 

naV do gáĊbV]ej anali]\ Wej ]aleĪnoĞci. PU]edVWaZiono Z SoniĪej SUac\ efekt synergiczny 

miĊd]\ ZaUianWem APOE-İ4 a VXbVW\WXcjami ]lokali]oZan\mi Z 5ƍUTR (UV1126680) 

oUa] Z inWUonie 2 (UV55781031) ] jednoc]eVn\m Z\VWĊSoZaniem allelX BCHE-K 

(UV1803274) X 18% SacjenWyZ ] choUobą Al]heimeUa o SyĨn\m Soc]ąWkX (n = 55).  

          Jasiecki, J.; Limon-S]Wencel, A.; ĩXk, M.; ChmaUa, M.; C\VeZVki, D.; Limon, J.; WaVąg, 
B. Synergy between the alteration in the N-terminal region of butyrylcholinesterase 
K variant and apolipoprotein E4 in late-RQVeW Al]heiPeU¶V diVeaVe. Sci. Rep. 2019, 9, 
5523. 

W\niki ZVka]Xją, Īe ZVSyáiVWnienie allelX APOE-İ4 i WU]ech VXbVW\WXcji Z genie 

BCHE ZiąĪe ViĊ ] U\]\kiem Z\VWąSienia choUob\ Al]heimeUa. Mimo maáej badanej 

gruS\ SacjenWyZ ZaUW\ XZagi jeVW fakW X ZV]\VWkich SacjenWyZ SoViadając\ch Wen komSleW 

alleli (APOE-İ4 i WU]ech VXbVW\WXcji Z genie BCHE) Z\VWąSiáa choUoba Al]heimeUa.  

Substytucja (UV1126680) Z 5ƍUTR Z genie BCHE ]najdXje ViĊ 32 nXkleoW\d\ 

SoZ\Īej 28-aminokZaVoZego SeSW\dX V\gnaáoZego, co VXgeUoZaáob\, Īe Wa mXWacja nie 

ZiąĪe ViĊ ]e ]mianą VekZencji aminokZaVoZej biaáka, a eZenWXalnie moĪe ZSá\Zaü na 

UegXlacjĊ jego WUanVlacji (U\c. 4). Analiza sekwencji nukleotydowej transkryptu genu 

BCHE Z\ka]aáa jednak SUaZdoSodobieĔVWZo iVWnienia dodaWkoZego miejVca VWaUWX 

WUanVlacji ]nac]nie Zc]eĞniej niĪ oSiVan\ Z liWeUaWXU]e, kWyU\ obejmoZaáb\ SNP 

(UV1126680) Z 5ƍUTR (kodon MeW No. 1 i No.2 na U\c. 4). ZaáoĪ\áem, Īe VkoUo Wakie 

Z\dáXĪona ZeUVja biaáka nie b\áa Zc]eĞniej oSiVana Z liWeUaWXU]e Wo Wakie biaáko mogáob\ 

SoZVWaZaü Z SeZn\ch ZaUXnkach, na SU]\káad Z Z\nikX ]mian Z VWUXkWXU]e 5ƍUTR 

RNA Z SU]\SadkX Z\VWĊSoZania ZáaĞnie Wakiej VXbVW\WXcji SNP (rs1126680). W celu 

SoWZieUd]enia Wej hiSoWe]\ oc]\Ğciáem biaáka BChE ] VXUoZic\ homo]\goW\c]n\ch 

SacjenWyZ ] VXbVW\WXcją (UV1126680) i poddano analizie z wykorzystaniem spektrometrii 

maV Z ĝUodoZiVkoZ\m LaboUaWoUiXm SSekWUomeWUii MaV IBB PAN Z WaUV]awie.                    

W wyniku tej anali]\ oka]aáo ViĊ, Īe obie homo]\goW\c]ne SUybki ]aZieUaá\ fUagmenW\ 

BChE ĞZiadc]ące o W\m, Īe biaáko Wo moĪe SoZVWaZaü WakĪe Z foUmie Z\dáXĪonej 

obejmXjącej VXbVW\WXcjĊ (UV1126680) (U\c. 5)[46]. EkVSeU\menW Wen XdoZodniá naV]ą 

hiSoWe]Ċ, ]akáadającą, Īe biaáko moĪe SoZVWaZaü z alternatywnego miejsca startu 

WUanVlacji BChE (No.1 na U\c. 4) i SoZVWaje Z foUmie Z\dáXĪonej X lXd]i nioVąc\ch 

VXbVW\WXcjĊ (UV1126680). WiąĪe ViĊ Wo WakĪe ] W\m, Īe Z W\ch ZaUXnkach SoZVWajĊ WakĪe 

biaáko ]e ]mienion\m aminokZaVem Z So]\cji 31 lic]ąc od Soc]ąWkX biaáka N-BChE.  
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Ryc. 4. Poc]ąWek VekZencji genX BCHE Xlegając\ WUanVkU\Scji. cDNA i odSoZiadająca 
mu sekwencja aminokwasowa N-koĔcoZej c]ĊĞci BChE. Przewidywane kodony inicjacji 
WUanVlacji (ATG) Z SieUZV]\ch 200 nXkleoW\dach cDNA Soka]ano jako SoZiĊkV]one 
SogUXbione liWeU\. PUoSonoZan\ kodon VWaUWoZ\ ATG Uo]V]eU]onego ZaUianWX biaáka 
BChE jest oznaczony jako No. 1. Znany kodon inicjacji wt BChE oznaczony jako No. 3. 
Substytucja w nukleotydzie -32 TGCௗ>ௗTAC (c.-32G >A) pC-11Y (rs1126680) lub 
o]nac]ając inac]ej S.C31Y (Z So]\cji 31 lic]ąc od Soc]ąWkX biaáka N-BChE) jest 
SoZiĊkV]ona i SodkUeĞlona [46]. 

 

Ryc. 5. Peptydy N-BChE ]idenW\fikoZane ]a Somocą VSekWUomeWUii maV SU]edVWaZiono 
koloUem c]eUZon\m Sod odSoZiadającą VekZencją SieUZV]\ch 60 UeV]W 
aminokZaVoZ\ch biaáka N-BChE [46].  

PoZVWając\ ZaUianW biaáka z 69-aminokZaVoZą VekZencją V\gnaáoZą, o]nac]on\ 

przeze mnie jako N-BChE, kWyU\ SU]\SXV]c]alnie moĪe odgU\Zaü UolĊ Z SaWogene]ie 

choUob\ Al]heimeUa. Jaka jeVW fi]jologic]na Uola Wakiego Z\dáXĪonego ZaUianWX BChE i 

Z jaki VSoVyb Xlega on VekUecji ] komyUek be] odcinania VekZencji V\gnaáoZej? Na We 
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S\Wania bĊdĊ WakĪe V]Xkaá odSoZied]i Z SlanoZan\ch SU]\V]á\ch badaniach. Jedną ] 

SU]\SXV]c]aln\ch fXnkcji Wakiego Z\dáXĪonego N-koĔca biaáka jeVW Uola koWZic]ąca 

BChE Z báonach komyUek. Wc]eĞniejV]e badania inn\ch ]eVSoáyZ Z\ka]aá\, Īe d]iki 

W\S biaáka Xlega VekUecji ] komyUek m. in. ZąWUob\, a Sodc]aV tego procesu odcinana jest 

VekZencja V\gnaáoZa. W SU]\SadkX VXbVW\WXcji (UV1126680) biaáko Wo Xlega VekUecji be] 

odcinania Wej VekZencji V\gnaáoZej co moĪe ĞZiadc]\ü o W\m Īe Z W\m SU]\SadkX 

wybierana jest niekonwencjonalna droga sekrecji (bez odcinania sekZencji V\gnaáoZej) 

[47].  

JaViecki, J.; WaVąg, B. Butyrylcholinesterase protein ends in the pathogenesis of 
Al]heiPeU¶V diVeaVe²cRXld BCHE geQRW\SiQg be helSfXl iQ Al]heiPeU¶V WheUaS\? 
Biomolecules 2019, 9, 592.                                                                                                                                                     

Anali]a VekZencji aminokZaVoZej Z\ka]aáa, Īe Wa Z\dáXĪona foUma VekZencji 

V\gnaáoZej jeVW baUd]o konVeUZoZana eZolXc\jnie. S]c]egylnie So]\cja VXbVW\WXcji 

(UV1126680) S.C31Y (Z So]\cji 31 od Soc]ąWkX biaáka N-BChE) jeVW Z\jąWkoZa, gd\Ī 

jak ZVka]Xje Wo anali]a filogeneW\c]na Wej VekZencji, obecnoĞü W\Uo]\n\ Z Wej So]\cji 

jest bardzo konserwoZana eZolXc\jnie X ZV]\VWkich ]ZieU]ąW nac]eln\ch. W\jąWkiem 

jeVW WX VekZencja aminokZaVoZa c]áoZieka, gd]ie Z SU]\SadkX d]ikiego W\SX BChE 

Z\VWĊSXje UeV]Wa c\VWein\ Z So]\cji 31 (U\c. 6). ObecnoĞü Wej c\VWein\ Z Wej So]\cji daje 

moĪliZoĞü WZoU]enia dodaWkoZ\ch moVWkyZ diViaUc]koZ\ch Z obUĊbie Wego N-koĔca. 

PU]eSUoZad]iáem anali]Ċ VekZencji ] Z\koU]\VWaniem naU]Ċd]i bioinfoUmaW\c]n\ch, 

kWyUe VXgeUXją, Īe fUagmenW Wen moĪe SU]\bieUaü foUmĊ 3 heliV alfa VSiĊW\ch moVWkami 

disiarczkowymi (ryc. 7) [48]. 

 
Ryc. 6. PoUyZnanie 70-cio aminokwasowej sekwencji N-BChE u ewolucyjnie bliskich 
gaWXnkyZ. Po]\cja S.C-11Y (UV1126680) (lXb S.C31Y lic]one od Soc]ąWkX biaáka N-
BChE) jeVW ]a]nac]ona c]aUną VWU]aáką. PoUyZnanie ]a Somocą BLASTP N-BChE u 14 
najbliĪV]\ch Ī\jąc\ch kUeZn\ch: 1²(Homo sapiens) EAW78592.1; 2 ² (Pan 
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troglodytes) XP_516857.2; 3 ² (Pan paniscus) XP_003817746.1; 4 ² (Gorilla gorilla 
gorilla) XP_018880258.1; 5 ² (Chlorocebus sabaeus) XP_007970394.1; 6 ² (Colobus 
angolensis palliatus) XP_011800018.1; 7- (Piliocolobus tephrosceles) 
XP_023069278.1; 8 ² (Rhinopithecus bieti) XP_017745933.1; 9 ² (Rhinopithecus 
roxellana) XP_010353594,1; 10 ² (Nomascus leucogenys) XP_003256448.1; 11 ² 
(Cebus capucinus) XP_017358747.1; 12 ² (Callithrix jacchus) XP_002807699,3; 13 ² 
(Pongo abelii) XP_009237773.2; 14 ² (Saimiri boliviensis boliviensis) 
XP_003925023.1; 15 ² (Aotus nancimae) XP_012302784.1 [48]. 

 

 

Ryc. 7. PUoSonoZana VWUXkWXUa dUXgoU]ĊdoZa N-koĔca biaáka N-BCHE o dáXgoĞci 70 
reszt aminokwasowych. Fragment BChE z p.C-11Y (rs1126680) (lub p.C31Y od 
Soc]ąWkX biaáka) anali]oZano ]a Somocą SUogUamX PSIPRED [49,50]. Reszty cysteiny 
mogą WZoU]\ü moVWki dZXViaUc]koZe SUoZad]ące do Soáąc]enia i VWabili]acji 3 
helikaln\ch UegionyZ (c]aUne klamU\). TZoU]enie Zią]aĔ dZXViaUc]koZ\ch miĊd]\ 
resztami c\VWein\ SU]eZid\Zano ]a Somocą VeUZeUa DISULFIND [48][51]. 

Choroba Alzheimera (ang. Alzheimer's disease, AD) ± SoVWĊSXjąca choUoba 

neXUodegeneUac\jna, najc]ĊVWV]a SU]\c]\na oWĊSienia X lXd]i So 65 UokX Ī\cia, klinic]nie 

chaUakWeU\]Xje ViĊ SoVWĊSXjąc\m SogoUV]eniem SamiĊci i inn\ch fXnkcji So]naZc]\ch, 

SUoZad]ąc\m do XWUaW\ ]dolnoĞci do Z\kon\Zania cod]ienn\ch c]\nnoĞci. OSiVaá ją So 

raz pierwszy niemiecki neuroSaWolog AloiV Al]heimeU Z 1906 i mimo XSá\ZX Sonad 100 

laW nadal nie ]nam\ dokáadnie SU]\c]\n Z\VWąSienia Wej choUob\ i nie d\VSonXjem\ 

Īadn\m lekiem ani WeUaSią kWyUa SoWUafi ]aSobiegaü jej SoZVWaZaniX. Na So]iomie Wkanki 

my]gX choUoba Wa ZiąĪe ] XV]kod]eniem V\naSV, kWyUemX WoZaU]\V]\ XWUaWa neXUonyZ, 

V]c]egylnie Z hiSokamSie i koU]e my]goZej [52±55]. IVWnieje Ziele hiSoWe] doW\c]ąc\ch 

SieUZoWnej SU]\c]\n\ Z\VWąSienia choUob\ Al]heimeUa, Z W\m XV]kod]enia neXUonyZ 

cholinergicznych, akumulacji biaáek, Wakich jak beWa-am\loid (Aȕ) i foVfoU\loZanego WaX, 

kWyUa SUoZad]i do maV\Znej XWUaW\ neXUonyZ, ]aSalenia, VWUeVX okV\dac\jnego i 

ferroptozy [56±60]. 

Z definicji Ziek jeVW najZiĊkV]\m c]\nnikiem U\]\ka Z\VWąSienia choUob\ 

Al]heimeUa o SyĨn\m Soc]ąWkX [61], ] kolei najc]ĊVWV]\m geneW\c]n\m c]\nnikiem 



18 
 

U\]\ka jeVW obecnoĞü allelX APOE-İ4 [62]. W\daje ViĊ, Īe Z SaWogene]ie choUob\ 

Al]heimeUa o SyĨn\m Soc]ąWkX bieU]e Xd]iaá Ziele inn\ch c]\nnikyZ geneW\c]n\ch i 

ĞUodoZiVkoZ\ch. Wiele badaĔ Z\ka]aáo, Īe bUak UyZnoZagi miĊd]\ Z\WZaU]aniem a 

usuwaniem beta-am\loidX (Aȕ) WZoU]ącego ]áogi am\loidoZe jeVW SUaZdoSodobnie 

]nac]ąc\m c]\nnikiem SU]\c]\niając\m ViĊ do neXUodegeneUacji i Uo]ZojX choUob\ 

[63,64]. Badania biochemic]ne my]gyZ SacjenWyZ ] choUobą Al]heimeUa XjaZniá\ 

niedoboU\ aceW\locholin\ (ACh). Badania We doSUoZad]iá\ do VfoUmXáoZania hiSotezy 

cholineUgic]nej choUob\ Al]heimeUa kWyUa VXgeUXje, Īe degeneUacja neXUonyZ 

cholineUgic]n\ch SU]odomy]goZia i ]Zią]ana ] W\m XWUaWa neXUoSU]ekaĨnicWZa 

cholineUgic]nego Z koU]e my]goZej inicjXje SUogUeVjĊ d\VfXnkcji So]naZc]\ch i 

behawioralnych obserwoZan\ch X SacjenWyZ ] choUobą Al]heimeUa [65±67]. Hipoteza 

VWaáa ViĊ baUd]iej SU]ekonXjąca, gd\ Z\ka]ano VkXWec]noĞü WeUaSii ] XĪ\ciem inhibiWoUyZ 

cholinoeVWeUa]\ co VkXWkoZaáo SoSUaZą gáyZn\ch fXnkcji So]naZc]\ch X SacjenWyZ ] 

choUobą Al]heimeUa [68]. SWĊĪenie ACh Z V\naSVach neXUonyZ cholineUgic]n\ch jeVW 

Z\SadkoZą jej V\nWe]\ i h\dUoli]\, kWyUa jeVW konWUoloZana odSoZiednio SU]e] 

aceW\loWUanVfeUa]Ċ cholinoZą (ChAT) i cholinoeVWeUa]\ (ChE). My]gi VVakyZ ]aZieUają 

dZa VioVWU]ane en]\m\ cholineVWeUa]\: AChE i BChE. AChE jeVW gáyZn\m en]\mem 

neXUonyZ Xc]eVWnic]ąc\m w przewodnicWZie cholineUgic]n\m SoSU]e] h\dUoli]Ċ ACh, 

ale BChE moĪe UyZnieĪ h\dUoli]oZaü ACh. W my]gX BChE ]najdXje ViĊ gáyZnie Z 

komyUkach glejX i iVWocie biaáej. Niemniej jednak BChE jeVW UyZnieĪ ]Zią]ane ] 

neXUonami, V]c]egylnie Z hiSokamSie, ciele migdaáoZaW\m i Z]gyU]X [69,70]. ObecnoĞü 

BChE VWZieUd]ono UyZnieĪ Z ]áogach beWa-am\loidX i VSląWkach neXUofibU\laUn\ch 

(NFT), co VXgeUXje, Īe biaáko moĪe b\ü ]aangaĪoZane Z SaWogene]Ċ choUob\ 

Alzheimera [41,71,72]. 

W ciągX oVWaWniego VWXlecia, od c]aVX kied\ ]diagno]oZano SieUZV]ego SacjenWa ] 

choUobą Al]heimeUa do lec]enia oWĊSienia ]Zią]anego ] Wą choUobą zatwierdzono tylko 

kilka lekyZ. TeUaSia Wa oSaUWa jeVW na inhibiWoUach cholinoeVWeUa]\ (ChEI) c]\li lekach 

]ZiĊkV]ając\ch VWĊĪenie neXUoSU]ekaĨnikyZ Z V\naSVach Z my]gX [73,74]. U SacjenWyZ 

] faUmakologic]ną inhibicją AChE SU]e] ChEI i dodaWkoZo obniĪoną akW\ZnoĞcią BChE 

z powodu mutacji w genie BCHE obVeUZoZano V]kodliZ\ ZSá\Z Wakiej WeUaSii na 

fXnkcje So]naZc]e SonieZaĪ ]b\W dXĪ\ VWoSieĔ inhibicji ChE SUoZad]i do 

niekoU]\VWn\ch konVekZencji ]dUoZoWn\ch Z\nikając\ch ] nadmiaUX aceW\locholin\. 

UZaĪano, Īe Wo ZaUianW BChE-K (UV1803274), najc]ĊVWV]\ ZaUianW geneW\c]n\ genX 
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BCHE, ]mniejV]a akW\ZnoĞü en]\mX, od]ZieUciedlając VáabV]ą odSoZiedĨ klinic]ną na 

U\ZaVW\gminĊ X SacjenWyZ ] choUobą Al]heimeUa [75]. Podczas terapii ChEI pacjenci z 

BChE o ]mniejV]onej akW\ZnoĞci nie Z\ka]Xją Wakiej SoSUaZ\ fXnkcji So]naZczych, jak 

pacjenci z enzymem typu dzikiego [76]. Z drugiej strony substytucje w genie BCHE 

SoZodXjące ]mniejV]enie akW\ZnoĞci en]\mX mogą oSyĨniü Z\VWąSienie choUob\ 

Al]heimeUa X SacjenWyZ ] gUXS\ U\]\ka SoSU]e] ]ZiĊkV]enie So]iomX aceW\locholin\ Z 

koU]e my]goZej (ACh). NaV]e Z\niki ZVka]Xją, Īe VXbVW\WXcje ]lokali]oZane So]a 

VekZencją kodXjącą Z 5'UTR (UV1126680) i/lXb inWUonie 2 (rs55781031) genu BCHE, a 

nie W\lko VXbVW\WXcją ZaUianWX K (UV1803274) odSoZiadają ]a ]mniejV]oną akW\ZnoĞü 

enzymu [39].  

PodVXmoZXjąc, na SodVWaZie naV]\ch badaĔ SodejU]eZam\, Īe nie Vam ZaUianW 

BChE-K, ale We ZVSyáiVWniejące VXbVW\WXcje (UV1126680 i UV55781031), mogą b\ü 

]Zią]ane ] SogoUV]eniX fXnkcji So]naZc]\ch X SacjenWyZ lec]on\ch ChEI. Na 

SodVWaZie W\ch Z\nikyZ VXgeUXjem\, Īe SoZinno ViĊ SU]eSUoZad]aü genotypowanie 

SacjenWyZ na obecnoĞü VXbVW\WXcji (UV1126680) i/lXb (UV55781031) w celu 

]idenW\fikoZania oVyb ]agUoĪon\ch obniĪoną VkXWec]noĞcią WeUaSii ChEIV. Pacjenci ] 

W\mi VXbVW\WXcjami SoZinni b\ü lec]eni mniejV]ą daZką U\ZaVW\gmin\ [48].  

PojaZiają ViĊ coUa] c]ĊĞciej ] UyĪn\ch oĞUodkyZ naXkoZ\ch badania VXgeUXjące, 

Īe obecnoĞü beWa-am\loidX WZoU]ącego ]áogi amyloidowe nie jest czynnikiem 

Z\VWaUc]ając\m do Wego ab\ Uo]Zijaáa ViĊ choUoba Al]heimeUa. Badania We Soka]Xją, Īe 

X okoáo 40% lXd]i Z\kU\Wo Z my]gach ]áogi biaáka beWa-amyloidu ale nie manifestowali 

oni Īadn\ch objaZyZ klinic]n\ch. W\niki We VXgeUXją, Īe mXV]ą iVWnieü dodaWkoZe 

c]\nniki kWyUe XUXchamiają SUoceV degeneUacji neXUonyZ [77±80]. InWeUeVXjącą hiSoWe]ą 

jeVW WeoUia myZiąca o W\m, Īe oSUyc] ]áogyZ beWa-am\loidX do Z\Zoáania objaZyZ 

choUob\ SoWU]ebne Vą ]mian\ ]aSalne ]Zią]ane ]e VWaU]eniem ViĊ, kWyUe Vą VkoUeloZane 

] Z\ĪV]\m VWĊĪeniem jonyZ Īela]a Z my]gX i VWUeVem okV\dac\jn\m. W\ka]ano, Īe 

jon\ Īela]a gUomad]ą ViĊ Zokyá ]áogyZ am\loidoZ\ch Z m\Vich modelach choUob\ 

Al]heimeUa i my]gX SacjenWyZ ] choUobą Al]heimeUa [81±83]. Jon\ Īela]a nie]bĊdne Vą 

Ze ZV]\VWkich SUoceVach komyUkoZ\ch, a Z my]gX WakĪe SoWU]ebne Vą do mielinizacji i 

V\nWe]\ neXUoSU]ekaĨnikyZ. BUak UyZnoZagi Z homeoVWa]ie Īela]a leĪ\ X SodVWaZ 

ZielX choUyb neXUodegeneUac\jn\ch. Badania naukowe ZVka]Xją, Īe Z\Vokie VWĊĪenie 

jonyZ Īela]a Z\ZoáXje kaVkadĊ ]daU]eĔ, kWyUe SU]\VSieV]ają SoVWĊS choUob\ Al]heimeUa 
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i pogoUV]enie fXnkcji So]naZc]\ch. Pacjenci ]e ]ZiĊkV]oną iloĞcią ]áogyZ 

am\loidoZ\ch i Īela]a Vą baUd]iej naUaĪeni na Uo]Zyj demencji [84±86]. Kolejną ZaĪną 

obVeUZacją Z\nikającą ] Zc]eĞniejV]\ch badaĔ jeVW Wo, Īe So]iom akW\ZnoĞci BChE jeVW 

ZSUoVW SUoSoUcjonaln\ do iloĞci eU\WUoc\WyZ Ze kUZi a SU]e] Wo moĪe b\ü SoĞUednio 

]aleĪn\ od So]iomX VWĊĪenia jonyZ Īela]a Z komyUkach. PoWencjalną UolĊ jonyZ Īela]a 

w regulacji ekspresji BChE opisano w SoniĪV]ej SUac\ SU]eglądoZej [87]. 

JaViecki, J.; TaUgoĔVka, M.; WaVąg, B. The Role of Butyrylcholinesterase and Iron in 
Whe RegXlaWiRQ Rf ChRliQeUgic NeWZRUk aQd CRgQiWiYe D\VfXQcWiRQ iQ Al]heiPeU¶V 
Disease Pathogenesis. Int. J. Mol. Sci. 2021, 22, 2033. 

Z kolei badania z innych oĞUodkyZ naXkoZ\ch Soka]Xją, Īe gen BCHE ulega 

ekVSUeVji Z UeakW\Zn\ch aVWUoc\Wach (A1) co moĪe SogaUV]aü fXnkcje So]naZc]e, 

SU]\VSieV]ając Uo]Sad aceW\locholin\ Z VWaU]ejąc\m ViĊ my]gX [88,89]. Na podstawie 

naszych jeV]c]e nieSXblikoZan\ch Z\nikyZ SU]\SXV]c]am, Īe ekVSUeVja BCHE w 

komyUkach aVWUoc\WyZ ]oVWaje Záąc]ona Z obecnoĞci Z\ĪV]ego VWĊĪenia jonyZ Īela]a Z 

komyUkach, kWyUa SojaZia ViĊ Z odSoZied]i na VWan ]aSaln\. Nie]nan\ jeVW jeV]c]e 

mechani]m UegXlXjąc\ ekVSUeVjĊ genX BCHE SU]e] co jeVW nie]mieUnie inWeUeVXjąc\ WemaW 

badaZc]\ nad kWyU\m bĊdĊ SUoZad]iá dalV]e badania. Gen BCHE nie ulega ekspresji w 

SoZV]echnie Z\koU]\VW\Zan\ch Z laboUaWoUiach liniach komyUkoZ\ch, ]a Z\jąWkiem 

niekWyU\ch linii komyUek macierzystych [90]. 

Wnioski 

Przeprowadzone biochemiczne i genetyczne badania populacyjne na grupie 1200 

oVyb Solegające na okUeĞleniX fenoW\SX i genoW\SX SacjenWyZ So]Zoliá\ na ]nale]ienie 

noZ\ch ]aleĪnoĞci miĊd]\ akW\ZnoĞcią en]\maW\c]ną butyrylocholinoesterazy a 

VekZencją genX kodXjącego Wen en]\m. Pokazano, Īe najc]ĊĞciej Z\VWĊSXjąca 

substytucja - wariant K (rs1803274) genu BCHE nie ZSá\Za na akW\ZnoĞü en]\maW\c]ną 

biaáka. Za obVeUZoZane obniĪenie akW\ZnoĞci en]\maW\c]nej wariantu K odSoZiadają 

inne ZVSyáZ\VWĊSXjące VXbVW\WXcje Z 5'UTR (UV1126680) i/lXb inWUonie 2 (UV55781031) 

w tym genie. Przypuszczalnie odkrycie to moĪe mieü Wo dXĪe znaczenie w terapii ludzi 

choU\ch na choUobĊ Al]heimeUa bo V]c]egylnie homo]\goW\c]ni Sacjenci ] VXbVW\WXcją 

w 5'UTR (rs1126680) i/lub intronie 2 (rs55781031), bĊdą SUaZdoSodobnie mieli niski 

So]iom akW\ZnoĞci BChE Z my]gX i SoZinni mieü ZdUoĪone lec]enie mniejV]\mi 

daZkami inhibiWoUyZ cholinoeVWeUa] Z SU]\SadkX lec]enia oWĊSienia ]Zią]anego ] 
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choUobą Al]heimeUa. PonadWo wykazano doĞZiadc]alnie, Īe SU]eZid]iane ]a Somocą 

naU]Ċd]i bioinfoUmaW\c]n\ch alWeUnaW\Zne miejVce VWaUWX WUanVlacji biaáka BChE moĪe 

b\ü wykorzystywane w procesie translacji do produkcji tego enzymu u ludzi. Analiza 

c]ĊVWoĞci Z\VWĊSoZania VXbVW\WXcji (UV1126680) i (UV55781031) X badanej gUXS\ 

SacjenWyZ ] choUobą Al]heimeUa i zdrowej grupie kontrolnej wskazuje, Īe mogą one b\ü 

maUkeUem Z\VWąSienia Wej choUob\. Aby jednak SoWZieUd]iü We obserwacje dalsze badania 

obejmXjące ZiĊkV]e gUXS\ SacjenWyZ SoZinn\ ]oVWaü Z\konane. Poka]ano UyZnieĪ, Īe 

Z celX okUeĞlenia poziomu akW\ZnoĞci en]\maW\c]nej BChE Z oVoc]X SacjenWyZ naleĪ\ 

bUaü Sod XZagĊ WakĪe VWoSieĔ Uo]cieĔc]enia badanej SUybki oVoc]a gd\Ī obVeUZoZana 

akW\ZnoĞü enzymu ]aleĪ\ od VWoSnia Uo]cieĔc]enia danej SUybki. 

         Literatura 

LiVWa SXblikacji c\WoZan\ch Z WekĞcie ]najdXje ViĊ na koĔcX Uo]d]iaáX. 

    Inne oViągQiĊcia QaXkRZR-badawcze przed uzyskaniem i po uzyskaniu stopnia 

naukowego doktora 

KaUieUĊ naXkoZą ]ac]ąáem jako VWXdenW bioWechnologii UG-GUMed w Katedrze 

Biologii MolekXlaUnej UniZeUV\WeWX GdaĔVkiego na W\d]iale Biologii Z\konXjąc SUacĊ 

magiVWeUVką Sod kieUXnkiem SUof. dU hab. GU]egoU]a WĊgU]\na. W\niki SUac badawczych 

]oVWaá\ oSXblikoZane Z dZych c]aVoSiVmach i c]ĊĞü ] nich VWanoZiá\ SU]edmioW mojej 

SUac\ magiVWeUVkiej SW.:´KonVWUXkcja V]c]eSX Vibrio harveyi podatnego na manipulacje 

geneW\c]ne Z Z\koU]\VWaniem bakWeUiofaga lambda´ [91,92]. NaVWĊSnie konW\nXoZaáem 

prace badawcze w tej samej jednoVWce jXĪ jako dokWoUanW ĝUodoZiVkoZego SWXdiXm 

DokWoUanckiego UniZeUV\WeWX GdaĔVkiego. SWoSieĔ dokWoUa naXk biologic]n\ch 

X]\Vkaáem ] Z\UyĪnieniem Z 2005 UokX na SodVWaZie Uo]SUaZ\ dokWoUVkiej Sod W\WXáem: 

ÄRegXlacja ekVSUeVji genyZ SU]e] Soliaden\lacjĊ RNA Z komyUkach Escherichia coli´. 

PUomoWoUem Z SU]eZod]ie dokWoUVkim b\á SUof. dU hab. GU]egoU] WĊgU]\n. W\niki 

moich doĞZiadc]eĔ ]oVWaá\ oSXblikoZane Z c]WeUech c]aVoSiVmach naXkoZ\ch i 

SUe]enWoZane na kilkX konfeUencjach, Z W\m miĊd]\naUodoZ\ch [93±96]. We 

ZV]\VWkich W\ch c]WeUech SXblikacjach b\áem SieUZV]\m aXWoUem badaĔ. PXblikacja SW.:´ 

Growth-rate dependent RNA polyadenylation in Escherichia coli´ ]oVWaáa Z\UyĪniona 

nagUodą PolVkiego ToZaU]\VWZa Biochemic]nego im. JakXba KaUola PaUnaVa ]a 

najleSV]ą SUacĊ doĞZiadc]alną ] ]akUeVX biochemii lXb biologii molekXlaUnej Z\konaną 
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caákoZicie Z SUacoZni na WeUenie PolVki Z 2003 UokX. NaVWĊSnie odb\áem kUyWki VWaĪ 

SodokWoUVki (18 mieViĊc\) na UniZeUV\Wecie Z CalgaU\ (Kanada), gd]ie ]ajmoZaáem ViĊ 

badaniem procesu retrotUanVSo]\cji inWUonyZ gUXS\ II. Wyniki moich SUac b\á\ 

SUe]enWoZane na dZych konfeUencjach naXkoZ\ch. Po SoZUocie do KUajX ]oVWaáem 

zatrudniony na stanowisku adiunkta w Katedrze Mikrobiologii Farmaceutycznej 

GdaĔVkiego UniZeUV\WeWX Med\c]nego, gd]ie konW\nXoZaáem kaUieUĊ naXkoZą c]ego 

owocem jest kilka publikacji, patent i doniesienia konferencyjne, kWyUe SU]edVWaZione Vą 

niniejszy autoreferacie. 

 

5. InfoUmacja o Z\ka]\ZaniX ViĊ iVWoWną akW\ZnoĞcią naXkoZą albo aUW\VW\c]ną 

Ueali]oZaną Z ZiĊcej niĪ jednej Xc]elni, inVW\WXcji naXkoZej lXb inVW\WXcji kultury, w 

V]c]egylnoĞci ]agUanic]nej. 

  

Ud]iaá Z SURjekWach Ueali]RZaQ\ch Qa Uniwersytecie GdaĔVkim w wyniku 

realizacji kWyU\ch SRZVWaá\ zgáRV]eQia patentowe i publikacja. 
 

Piotr Skowron, Jacek Jasiecki ÄSSoVyb X]\VkiZania UekombinanWoZej, biologic]nie 

akW\Znej bXW\U\locholinoeVWeUa]\ koĔVkiej i jej pochodnych oraz VSoVyb X]\VkiZania 

biologicznie aktywnych cholinoesteraz oraz ich pochodnych w mikroorganizmie 

Leishmania tarentolae.´ZgáoV]enie SaWenWoZe PL423116A1; daWa ]gáoV]enia 2019-04-
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Piotr Skowron, Jacek Jasiecki ³Genes encoding butyrylcholinesterase, DNA vectors 

for obtaining recombinant, biologically active equine butyrylcholinesterase or 

acetylcholinesterase and its derivatives, and a method for obtaining biologically active 

butyrylcholinestarases or cholinesterases´. ZgáoV]enie SaWenWoZe Z EXUoSean PaWenW 

Office; Publication of EP3473709A1; daWa ]gáoV]enia 2019-04-24 

 

PaWenW\ We SoZVWaá\ Z Z\niki Ueali]acji SUojekWX Z Uamach kWyUego oSUacoZaliĞm\ 

WechnologiĊ SUodXkcji i oc]\Vzczania rekombinowanej BChE w mikroorganizmach. 

Technologia SUodXkcji en]\mX Z mikUooUgani]mach ] Z\koU]\VWaniem meWod inĪ\nieUii 

geneW\c]nej jeVW ]nac]nie WaĔV]a niĪ So]\VkiZanie go ] oVoc]a, SoZWaU]alna 

Wechnologic]nie, nie nieVie ]agUoĪenia Z SoVWaci moĪliZ\ch infekcji (bakWeUie, ZiUXV\, 
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SUion\), XmoĪliZia áaWZiejV]e oc]\V]c]anie (Z Z\nikX ]aVWoVoZania ]nac]nikyZ) 

SUodXkW (homogenne biaáko) oUa] nie nieVie SUoblemyZ eW\c]n\ch. PonadWo Wechnologia 

Wa daje SUakW\c]nie nieogUanic]one moĪliZoĞci SUodXkcji en]\mX Z SoUyZnaniX do 

doW\chc]aVoZ\ch meWod ba]Xjąc\ch na So]\VkiZaniX en]\mX ] ogUanic]onego ĨUydáa 

Sod Z]glĊdem doVWĊSnej iloĞci jakim jeVW lXd]kie oVoc]e. 

 

Zylicz-Stachula A, Zolnierkiewicz O, Jasiecki J, Skowron PM. 2013. A new genomic 

tool, ultra-frequently cleaving TaqII/sinefungin endonuclease with a combined 2.9-bp 

recognition site, applied to the construction of horse DNA libraries. BMC Genomics 14: 

370. 

Publikacja ta przedstawia zastosowanie modyfikowanej endonukleazy restrykcyjnej do 

konstrukcji bibliotek genomowych. 

 

Ud]iaá Z innych SURjekWach badaZc]\ch kWyU\ch efekWeP Ueali]acji b\á\ 

doniesienia konferencyjne: 

 

1. Jacek Jasiecki, Steven Zimmerly. 2008. ÄTUanVcUiSWion deSendenW mobiliW\ of gUoXS 
IIC intron, B.h.I1 from BacillXV halodXUanV´ Ribowest conference 2008, Lethbridge, 
Kanada 

 
2. Jacek Jasiecki, AgnieV]ka ĩ\lic]-SWachXla, Joanna JeĪeZVka-FUąckoZiak, 

MaágoU]aWa SkoZUon, PioWU M. SkoZUon. Cloning and expression of horse 
butyrylcholinesterase in Escherichia coli. The 12th ASEAN FOOD CONFERENCE 
2011, 16 ဨ18 JXne, 2011; BITEC Bangna, Bangkok, Thailand 

 
3. PioWU M. SkoZUon, RobeUW BoUaW\ĔVki, AgnieV]ka ĩ\lic]-SWachXla, Joanna JeĪeZVka-

FUąckoZiak, MaágoU]aWa SkoZUon, Jacek Jasiecki. Construction of fully synthetic, 
intron-less gene encoding horse butyrylcholinesterase and cloning into bacterial 
e[SUeVVion V\VWem. The 12Wh ASEAN FOOD CONFERENCE 2011, 16 ဨ18 JXne, 
2011; BITEC Bangna, Bangkok, Thailand 

 
4. Joanna Makowska, Jacek Jasiecki, Sylwia Rodziewicz-MoWoZidáo, Maciej Kozak, 

MaUia SmXĪ\ĔVka, BoU\V WUybel, KaWaU]\na RXV]c]\ĔVka-BaUWnik, SWaniVáaZ Oád]iej, 
Cezary Czaplewski, Adam Liwo. ÄCaloUimeWUic and confoUmaWional VWXdieV of Whe 
folding of two mutants of the B-domain of staphylococcal protein A differing in 
VWabiliW\´ IX EXUoSean S\mSoViXm of The PUoWein SocieW\, Ma\ 22-26, 2011 in 
Stockholm, Sweden  

 
5. Salim Ahmed, Jacek Jasiecki, Steven Zimmerly. 2014 ÄIn YiYo coXSling beWZeen 

gUoXS IIC inWUon inVeUWion and WUanVcUiSWional WeUminaWion´ RNA 2014 - The 
Nineteenth Annual Meeting of the RNA Society, Quebec City, Canada, June 3-8, 2014 
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6. InfoUmacja o oViągniĊciach d\dakW\c]n\ch, oUgani]ac\jn\ch oUa] SoSXlaU\]Xjąc\ch 

naXkĊ lXb V]WXkĊ. 

 

Opiekun naukowy 12 prac magisterskich w latach 2009-2021: 

1. ÄKlonoZanie i nadSUodXkcja N-WeUminalnej domen\ bXW\U\locholinoeVWeUa]\´ 2020 

U. mgU Monika SWaĔc]ak 

2. ÄNadSUodXkcja i oc]\V]c]anie beWa-am\loidX´ 2019 U. mgU KlaXdia NeXbaXeU 

3. ÄNadSUodXkcja, oc]\V]c]anie i chaUakWeU\VW\ka lXd]kiej aceW\locholinoeVWeUa]\´ 

2018 r. mgr Partycja Cysewska 

4. ÄNadSUodXkcja, oc]\V]c]anie i chaUakWeU\VW\ka en]\maW\c]na naWXUalnie 

Z\VWĊSXjącego ZaUianWX bXW\U\locholinoeVWeUa]\ - 2017 r. mgr Agnieszka Weryk 

5. ÄIdenW\fikacja i chaUakWeU\VW\ka V]c]eSyZ bakWeU\jn\ch ]doln\ch do Uo]káadX 

Sochodn\ch iSeU\WX´ 2016 U. mgU ĩaneWa WiĊckoZVka 

6. ÄIdenW\fikacja i chaUakWeU\VW\ka V]c]eSyZ bakWeU\jn\ch ]doln\ch do Uo]káadX 

]Zią]kyZ foVfooUganic]n\ch i Sochodn\ch iSeU\WX´ 2015 U. mgU AlekVandUa 

KU]emiĔVka 

7. ÄChaUakWeU\VW\ka geneW\c]na i biochemic]na bakWeUii i]oloZan\ch ] SUyb oVadyZ 

Oceanu Atlantyckiego z rejonu Spitsbergenu. 2014 r. mgr. Izabela ĝledĨ 

8. ÄNadSUodXkcja i oc]\V]c]anie ]mod\fikoZanej geneW\c]nie domen\ GA ]e 

SWaSh\lococcXV d\VgalacWiae´- 2012 r. mgr Patrycja Antczak 

9. ÄNadSUodXkcja i oc]\V]c]anie ]mod\fikoZanej geneW\c]nie domen\ GB ]e 

SWaSh\lococcXV d\VgalacWiae´- 2012 r. mgr Dagmara Wypych 

10. ÄNadSUodXkcja i oc]\V]c]anie ]mod\fikoZanej geneW\c]nie domen\ Z ]e 

SWaSh\lococcXV aXUeXV´- 2011 r. mgr Weronika Strawa 

11. ÄNadSUodXkcja i oc]\V]c]anie biaáka Soli(A) SolimeUa]a ] komyUek EVcheUichia 

coli´ 2011 U mgU EZa SiZik. 

12. ÄNadSUodXkcja i oc]\V]c]anie fUagmenWX biaáka A ]e SWaSh\lococcXV aXUeXV, 

ZiąĪącego SU]eciZciaáa´- 2010 r. mgr Paulina Witort 

 

Od 2009 pUoZad]Ċ ]ajĊcia laboratoryjne Z KaWedU]e i Zakáad]ie MikUobiologii 

FaUmaceXW\c]nej na W\d]iale FaUmaceXW\c]n\m GdaĔVkiego Uniwersytetu 

Medycznego z przedmiotu mikrobiologia dla VWXdenWyZ kieUXnkX faUmacja. Od 2009 i 

SUoZad]Ċ üZic]enia ] SU]edmioWX biologia molekXlaUna dla VWXdenWyZ kieUXnkX 
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analiW\ka med\c]na na W\d]iale FaUmaceXW\c]n\m GdaĔVkiego UniZeUV\WeWX 

Medycznego. Od 2020 pU]\goWoZaáem i SUoZad]Ċ c\kl Z\káadyZ z przedmiotu biologia 

molekularna dla VWXdenWyZ kieUXnkX analiW\ka med\c]na na W\d]iale Farmaceutycznym 

GdaĔVkiego UniZeUV\WeWX Med\c]nego. DodaWkoZo od 2011 SUoZad]Ċ ]ajĊcia 

fakultatywne w ramach przedmiotu bioWechnologia faUmaceXW\c]na dla VWXdenWyZ 

kierunku farmacja. 

 
 

7. OSUyc] kZeVWii Z\mienion\ch Z SkW. 1-6, ZnioVkodaZca moĪe Sodaü inne infoUmacje, 

ZaĪne ] jego SXnkWX Zid]enia, doW\c]ące jego kaUieU\ ]aZodoZej. 

 

NagURd\ i Z\UyĪQieQia: 

 

2021 - Nagroda VSecjalna RekWoUa GdaĔVkiego UniZeUV\WeWX Med\c]nego ]a SXblikacjĊ 

SW.: ÄThe Role of Butyrylcholinesterase and Iron in the Regulation of Cholinergic 

NeWZoUk and CogniWiYe D\VfXncWion in Al]heimeU¶V DiVeaVe PaWhogeneViV´ Int. J. Mol. 

Sci. 2021, 22, 2033 

 

2020 - NagUoda NaXkoZa ZeVSoáoZa II VWoSnia GdaĔVkiego UniZeUV\WeWX Med\c]nego 

]a badania nad ZSá\Zem SolimoUfi]mX genX BCHE na akW\ZnoĞü 

bXW\U\locholinoeVWeUa]\ i SaWogene]Ċ choUob\ Al]heimeUa. 

 

2008 ± nagUoda ÄRiboZeVW 2008 PoVWeU AZaUd´ ]a SUe]enWacjĊ na konferencji Ribowest 

2008, Lethbridge, Kanada 

 

2004 ± NagURda iP. JakXba KaURla PaUQaVa ]a ZVSyáaXWRUVWZR Z QajleSV]ej SUac\ 

dRĞZiadc]alQej Z\kRQaQej Z KUajX i RSXblikRZaQej Z URkX 2003 (Jacek Jasiecki, 

GU]egoU] WĊgU]\n. 2003. Growth-rate dependent RNA polyadenylation in Escherichia 

coli. EMBO reports 4: 172-177). 

 
2001 ± Nagroda I stopnia w konkursie Polskiego Towarzystwa Genetycznego na 

najleSV]e SUace naXkoZe Z\konane Z SolVkich SlacyZkach badaZc]\ch Z 2000 UokX. 

 

2000 ± W\UyĪnienie PolVkiego ToZaU]\VWZa Biochemic]nego ]a SlakaW SW.: 

ÄKonVWUXkcja V]c]eSX Vibrio harveyi podatnego na manipulacje genetyczne z 

Z\koU]\VWaniem ZekWoUyZ Sochod]ąc\ch od bakWeUiofaga lambda´ 





27 
 

2005, 3, nihms5095. 

11.  Wei, W.L.; Qin, J.C.; Sun, M.J. High-level expression of human butyrylcholinesterase gene in Bombyx 

mori and  biochemical-pharmacological characteristic study of its product. Biochem. Pharmacol. 2000, 
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Natl. Acad. Sci. U. S. A. 2010, 107, 20251±20256. 
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the C-terminus. Biochem. J. 1997. 

14.  Chilukuri, N.; Parikh, K.; Sun, W.; Naik, R.; Tipparaju, P.; Doctor, B.P.; Saxena, A. Polyethylene 
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