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Mechanizmy onkogenezy zwigzanej z mutacjami w DIS3

Nowotwory powstaja w wyniku mutacji zachodzacych w komoérkach somatycznych. Zwykle jest to
wieloetapowy proces i do powstania nowotworu potrzebne jest wiele mutacji, ktore zwigkszaja czgstosé
podziatéw komorek (proto-onkogeny) lub inaktywuja komorkowe mechanizmy kontroli, ktore w
normalnych warunkach prowadza do $mierci komodrek (supresory nowotwordw). Znane sg tez mutacje,
ktore maja tak zwany efekt mutatorowy, tzn. zwiekszaja one mozliwo$¢ powstania innych mutacji.

W ostatnich latach rozw6j metodologii pozwolil na identyfikacj¢ wszystkich mutacji obecnych w
réznych typach komdrek nowotworowych. Dzieki temu zidentyfikowano wiele genéw, ktorych mutacje
moga by¢ zwigzane z powstawaniem nowotworow. Co ciekawe, okazuje sie, ze czesto w réznych typach
nowotwordéw rézne geny ulegaja mutacjom.

Szpiczak mnogi jest jednym z najczestszych nowotworéw wywodzacych sie¢ z ukladu
krwiotworczego, ktory jednak w odrdéznieniu od wickszosci biataczek rozwija sie¢ w szpiku kostnym.
Szpiczak to nieuleczalna choroba, dotykajaca przede wszystkim ludzi w podesztym wieku.

Jednym z najcze$ciej zmutowanych gendéw w szpiczaku jest DIS3, jednak nie wiadomo, jaka jest
rola tych mutacji w rozwoju nowotworu. Nasze nieopublikowane jeszcze wyniki §$wiadcza o tym, ze mutacje
w DIS3 maja efekt mutatorowy, specyficzny dla produkujacych przeciwciata limfocytow B, z ktorych
wywodza si¢ szpiczaki mnogie. Celem niniejszego projektu jest zrozumienie, w jaki sposob mutacje w DIS3
promuja powstawanie nOwotworow.



