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W krajach rozwini¢tych coraz czegsciej spotykamy si¢ z problemem nowotworzenia. Jednym z
kluczowych mechanizméw promujacych ekspansj¢ komorek nowotworowych jest inaktywacja biatka p53,
znanego jako ,straznik genomu”. Bialko to pelni niezwykle istotng funkcje, chronigc komoérki przed
niekontrolowana akumulacja mutacji w DNA, ktore odpowiedzialne sg za transformacje¢ nowotworows.

Inaktywacja biatka p53 moze zachodzi¢ na dwa sposoby, w zaleznosci od typu nowotworu. W
przedstawianym tu projekcie skupiamy si¢ na jednym z tych typow, w ktoérych biatko p53 jest zdolne do
petienia swoich fizjologicznych funkcji, jednak jego aktywno$¢ jest zablokowana przez inne czynniki, takie
jak biatko Mdm?2. Uwolnienie aktywnego biatka p53 spod negatywnej kontroli biatka Mdm2 powoduje
eliminacj¢ mutujgcej komorki nowotworowej, a co za tym idzie zahamowanie lub wregcz cofnigcie wzrostu
nowotworu. W celu wspomnianego uwolnienia biatka p53 wykorzystywane sa zwiazki chemiczne, zwane
antagonistami biatka Mdm2. Kilka sposréd zwigzkow chemicznych tego typu znajduje si¢ obecnie na
wczesnych etapach testow klinicznych.

Nasz projekt skupia si¢ na mozliwo§ci wzmocnienia przeciwnowotworowych wiasno$ci antagonistow
biatka Mdm?2. Uzyskane przez nas wstepne wyniki badan z wykorzystaniem hodowli ludzkich komdrek
nowotworowych wskazuja, ze cel taki mozna osiggna¢ przez zastosowanie dodatkowych zwigzkoéw
chmicznych, wzmacniajacych dziatanie wspomnianych antagonistow, badz tez poprzez sprytne
zaprojektowanie nowych antagonistow, zdolnych do skuteczniejszej eliminacji komérek nowotworowych. W
ramach prezentowanego projektu prowadzone beda szerokie prace z uzyciem linii komorkowych, jak
rowniez, docelowo, z uzyciem zwierzgcego modelu mysiego w celu weryfikacji postawionych przez nas
hipotez badawczych. W swej pracy kierujemy si¢ nie tylko aspektami praktycznymi, ale rowniez etycznymi,
co pozwala nam na minimalizacj¢ cierpienia zwierzat laboratoryjnych przy jednoczesnej maksymalizacji
wydajnos$ci uzyskiwanych wynikow.

Mamy gleboka nadziejg, ze wyniki naszych prac przyczynig si¢ do zaprojektowania strategii lepszej
walki z problemem, jakim jest nowotworzenie.



