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Ptaskonabtonkowe nowotwory glowy 1 szyi (LSCC) naleza do bardzo heterogennej grupy
nowotworow gtowy i szyi (HNSCC). Pomimo postepu w medycynie wskaznik 5-letniego przezycia
nadal jest bardzo niski, ponizej 60%. Dlatego tez istotne sg badania nad biologig tego nowotworu.

Zaktad Genetyki Nowotwordw od lat poszerza wiedz¢ w zakresie zmian genetycznych
w LSCC. Ostatnie lata przyniosty wiele nowych danych, udokumentowanych w szeregu naszych
publikacji, na temat zmian na poziomie DNA, RNA jak i biatka.

0d 2012 roku prowadzimy takze badania skupiajace si¢ na roli miRNA w LSCC. MiRNA
sg waznym elementem regulatorowym w niemalze kazdym procesie komérkowym, a kazda zmiana
w poziomie ich ekspresji prowadzi do zaburzenia rownowagi w komorce. Ich zaangazowanie
wykazane jest takze w takich procesach jak proliferacja, apoptoza czy migracja komorek.

Proponowany projekt jest kontynuacja grantu ,,Proba identyfikacji mikroRNA czynnych
w patogenezie raka krtani” i skupia si¢ na miRNA o charakterze supresorowym. Wyniki wiasnych
badan wstepnych wykazaty, iz miR-299-5p ma obnizong ekspresje w LSCC w stosunku do
nienowotworowych kontroli 1 ponadto reguluje ekspresj¢ 14 gendw nieprawidlowo aktywowanych
w LSCC (analizy in silico).

Glownym celem tego projektu jest wykazanie roli miR-299-5p w patogenezie LSCC.

Planujemy przeprowadzi¢ analizy funkcjonalne umozliwiajace wykazanie, ktore z genow,
wybranych za pomocg analiz in silico, sg prawdziwymi genami docelowymi dla miR-299-5p.
W pierwszym etapie zweryfikujemy poziom ekspresji tych genow w materiale pierwotnym LSCC
w stosunku do nienowotworowych kontroli za pomocg qPCR w czasie rzeczywistym. Nastepnie
wybierzemy 3 geny charakteryzujace si¢ najwyzszym poziomem nadekspresji i sprawdzimy czy
miR-299-5p bezposrednio oddziatuje na ich 3’UTR.

Ponadto, sprawdzimy w jakie procesy zwigzane z nowotworzeniem zaangazowany jest
miR-299-5p. W tym celu na dwoch liniach komérkowych wyprowadzonych z LSCC, transfekowanych
mimetykiem miR-299-5p, przeprowadzone zostang testy na proliferacje, adhezj¢ oraz migracje
komorek. Zaktadamy, ze takie podej$cie pozwoli na wykazanie jaka rol¢ w patogenezie LSCC pehni
miR-299-5p.

Podsumowujac proponowany przez nas projekt poszerzy wiedze o genetycznym podtozu LSCC
oraz pozwoli wskaza¢ nowe czynniki odpowiedzialne za proces patogenezy tego nowotworu.



