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Poszukiwanie przyczyn agresywnosci komérek nowotworowych poza guzem pierwotnym -
molekularna charakterystyka pojedynczych krazacych komérek nowotworowych u chorych na raka
piersi

Rak piersi jest najczestszym nowotworem u kobiet i przyczyna zgonu ponad pdt miliona chorych na §wiecie.
Rozwdj przerzutdow zwigzany jest ze szczegolnie ztg prognoza chorych, jednak mechanizm przerzutowania
nie zostat doktadnie poznany. Aby poprawi¢ wyniki leczenia chorych, poszukuje si¢ nowych czynnikow
informujacych o przebiegu choroby. Dlatego tez zwrocono si¢ ku analizie komérek nowotworowych poza
guzem pierwotnym, gdyz to wiasnie te komorki byty w stanie przej$é juz przez poczatkowe etapy kaskady
metastatycznej. Krazace komorki nowotworowe (ang. circulating tumor cells, CTCs) znajdujace si¢ we krwi
stanowig wyselekcjonowang populacje, ktorej profil molekularny moze rézni¢ si¢ od guza pierwotnego oraz
dostarcza¢ dodatkowych informacji na temat choroby nowotworowej. Poniewaz liczba CTCs w probce krwi
jest niewielka, doktadna charakterystyka profili? ekspresji genow w tych komorkach jest mozliwa tylko po
wyizolowaniu pojedynczych CTCs, bez zanieczyszczen innymi komorkami krwi, ktorych domieszka moze
wplywa¢ na wynik analizy ekspresji genow. Ponadto, jak pokazujg badania, CTCs od jednego pacjenta nie
stanowig homogennej populacji i mogg rozni¢ si¢ miedzy sobg pod wzgledem zdolnosci do tworzenia
przerzutow odlegtych, dlatego tez nie sama liczba a profil molekularny CTCs moze nie$¢ najistotniejsze
informacje, wazne rowniez z klinicznego punktu widzenia.

Celem projektu jest poznanie profili molekularnych CTCs zwigzanych z inwazyjnoscig/agresywnoscia
komorek nowotworowych, macierzystoscig oraz ucieczka spod kontroli uktadu immunologicznego. W
ramach projektu zbadane réowniez zostanie, czy CTCs wykorzystuja mechanizm formowania klastrow z
komorkami zrebu nowotworu w trakcie rozsiewu do krwioobiegu i czy zjawisko to jest specyficzne dla
okreslonego typu CTCs. Otrzymane dane zostang skorelowane z danymi kliniczno-patologicznymi chorych,
w celu poznania jak charakterystyka CTCs moze by¢ zwigzana z przebiegiem choroby. Natomiast na modelu
mysim raka piersi zbadamy, czy inhibicja wybranych programéw komorkowych zwigzanych z
agresywnoscig komoérek wpltywa na obnizenie rozsiewu CTCs, ich charakterystyke molekularng oraz
tworzenie przerzutow odlegtych.



