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Gruczolaki przysadki (Pituitary adenomas, PAs) sg nowotworami przedniego ptata przysadki,
petniacej funkcje centralnego regulatora homeostazy hormonalnej w organizmie. PAs stanowig 10-
15% wszystkich nowotworéw wewnatrzczaszkowych. Zazwyczaj sg zmianami tagodnymi, ale
czasem wystepuja rowniez formy zlosliwe, w ktorych wczesna detekcja 1 wdrozenie leczenia
neurochirurgicznego, warunkuje wyleczenie. Brak jest dotychczas dobrego biologicznego markera
inwazyjnosci PAs (Asa, Ezzat, 2012; Di leva i wsp., 2014). Najnowsze badania sugeruja
deregulacje mikroRNA w patogenezie gruczolakow przysadki (Lu 1 wsp., 2018).

MikroRNA (miRNA, miRs) sg malymi niekodujagcymi polinukleotydami, ktére majg zdolno$¢ do
potranskrypcyjnej regulacji ekspresji genow. Zmiany poziomu ekspres;ji czgsteczek miRNA zostaty
potwierdzone w patogenezie wielu nowotworow. Ponadto, korelowane sg nie tylko z
wystepowaniem nowotwordow, ale takze mogg stuzy¢ jako biomarker prognostyczny
przezywalnosci pacjentow onkologicznych (Poy i wsp., 2004; Chang i wsp., 2018).

Glownym celem badan prowadzonych w ramach rozprawy doktorskiej jest po pierwsze okreslenie
globalnego poziomu ekspresji czasteczek mikroRNA w inwazyjnych i nieinwazyjnych
gruczolakach przysadki. Po drugie okreslenie mechanizmow epigenetycznej regulacji mikroRNA i
ich wptywu na ekspresj¢ biatek biorgcych udziat w powstawaniu PAs oraz zidentyfikowanie tych,
ktére moglyby postuzy¢ jako biomarker inwazyjnosci PAs.

We wstepnie przeprowadzonych przez nas analizach ponad 2 tysigcy gruczolakow przysadki, nie
udato si¢ znalez¢ dobrego biomarkera inwazyjnosci PAs (publikacja w toku).

Obecny projekt zaktada identyfikacje nowych czasteczek mikroRNA, ktére mogltyby w przysztosci
postuzy¢ jako marker inwazyjnosci gruczolakéw przysadki, przy uzyciu Sekwencjonowania
Nastepnej Generacji (NGS, Next Generation Sequencing). Ponadto, zostanie zbadany wplyw
epigenetycznych czynnikow na ekspresji biatek bioragcych udziat w powstawaniu PAs. W badaniach
in vitro z uzyciem modelowych linii komorkowych i syntetycznych czasteczek mikroRNA
sprawdzony zostanie potencjat inwazyjnosci gruczolakow przysadki.

Badania prowadzone w wiodacym w Europie o$rodku, pod opieka swiatowej stawy specjalistow w
dziedzinie chordb przysadki, przyczyni si¢ do ogromnego postepu w tej dziedzinie.

Wyniki eksperymentow zawartych w projekcie beda miaty duza warto$¢ poznawcza, gdyz pomoga
zrozumie¢ dotychczas nieznany wptyw mikroRNA na ekspresj¢ bialek bioracych udzial w
powstawaniu PAs i regulacji ich inwazyjno$ci. Ponadto wyniki badan mogg przyczyni¢ si¢ do
znalezienia nowego biomarkera inwazyjnosci PAs, a w konsekwencji wyznaczy¢ kierunek
poszukiwan nowych celdow terapeutycznym w leczeniu gruczolakow przysadki.



