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Popularnonaukowe streszczenie projektu po polsku i angielsku.

Nowotworzenie jest procesem dtugotrwatym, ztozonym z kilku etapoéw: inicjacji (pojawienia si¢
pierwszej mutacji prowadzacej do powstania pierwotnej komorki nowotworowej), promocji (nagromadzenia
si¢ zmian genetycznych i epigenetycznych oraz niekontrolowanych podziatéw), progresji (przerzutowania).
Tworzenie przerzutdéw rozpoczyna sie¢ inwazja komorek nowotworowych do blizej i dalej potozonych
tkanek i narzagdow. Uwaza sig, Ze jest to zwiazane z zanikiem potaczen migdzy komoérkami (proteoliza). W
procesie tym dochodzi do wnikania komdrek nowotworowych do naczyn krwiono$nych i/lub limfatycznych
(intrawazacja), aktywnej migracji, adhezji do srodbtonka, a nastgpnie wyjscia komorek (ekstrawazacja) z
naczynia do nowego miejsca wzrostu. Pod wptywem wielu czynnikéw obecnych w $rodowisku, gdzie
przedostaty si¢ komorki, zaczynaja one proliferowaé i tworzy¢ przerzutowe ogniska nowotworowe.
Dochodzi takze do procesu neoangiogenezy (tworzenia nowych naczyn), co pozwala na dalszy rozrost tkanki
NOWOtwOorowej.

Najnowsze badania wskazuja na obecnos$¢ mikropecherzykow, czyli fragmentdéw bton uwalnianych
przez komorki réznego typu, w tym takze komorki nowotworowe. Funkcja tych struktur, sktad i specyficzna
ekspresja markerow powierzchniowych zaleza od typu komorki, z ktorej powstaja. Uwalniane przez komorki
nowotworowe struktury nazwano ,,onkosomami”. Indukuja one powstawanie oraz wzrost guza pPoprzez
przenoszenie informacji pomigdzy komodrkami. W swojej strukturze zawieraja czasteczki, ktére moga dawaé
sygnat innym komoérkom do niekontrolowanego podziatu 1 rozsiewu. Transportujac kwasy nukleinowe moga
one prowadzi¢ do zmian genetycznych prawidtowych komorek. Mikropegcherzyki poprzez regulacje uktadu
odporno$ciowego zaburzaja odpowiedz immunologiczng. Celem naszego projektu bedzie zbadanie, czy i w
jaki sposob wydzielane mikropgcherzyki wptywaja na biologie komorek raka tarczycy i sutka o réznym
stopniu agresywnosci. Rak tarczycy jest najczestszym nowotworem ztos$liwym uktadu endokrynnego,
natomiast rak piersi jest najczeSciej wystepujacym na §wiecie nowotworem zlosliwym u kobiet. Dlatego tez,
podjety przez nas model badawczy stanowi dobre podtoze badan podstawowych. Analiza egzosoméw moze
wykaza¢ zaleznos¢ pomiedzy zachowaniem komorek, czyli ich zdolno$cig do migracji i inwazji, a iloscia,
morfologia oraz sktadem wydzielanych pecherzykow z réznego typu guza. Wyselekcjonujemy markery
wchodzace w sktad struktur biatkowych rdéznego typu komorek. Nastepnie wyciszymy lub doprowadzimy do
wysokiej ekspresji geny kodujagce markerowe biatka w badanych komoérkach. Sprawdzimy wplyw tych
manipulacji na zachowanie testowanych komoérek nowotworowych. Wykonamy do$wiadczenia, w ktorych
sprawdzimy reakcje komoérek zernych ukladu odporno$ciowego (monocytéw, makrofagow) z
wyizolowanymi pecherzykami. W kazdym z przeprowadzanych testow postuzymy sie najnowszymi
technikami biologii molekularnej.

Podjety przez nas temat stanowi poszerzenie wiedzy, ktora na dzien dzisiejszy jest we wstepnej fazie
badan. Opracowane wyniki do§wiadczen moga postuzy¢ jako zrodto dla nowych celéw terapeutycznych oraz
diagnostycznych. Pozyskane wyniki moga istotnie wptynag¢ na nowe modele leczenia chorych z
zastosowaniem terapii celowane;.



