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W ostatnim czasie aktywacja biatka stymulatora genow interferonu (STING) jest uwazana za
skuteczng strategi¢ przeciwnowotworowa. W wyniku aktywacji szlaku STING dochodzi do
produkcji interferonu typu | i wystgpienia przeciwnowotworowej odpowiedzi uktadu
odporno$ciowego. Dodatkowo, obserwuje si¢ duzy naciek neutrofili w guzie nowotworowym.
Neutrofile zwigzane z nowotworem wydajg si¢ mie¢ zrdznicowane funkcje, w zalezno$ci od
mikrosrodowiska i stadium rozwoju nowotworu. Mozna je podzieli¢ na neutrofile N1, ktore
wykazujg wiasciwosci przeciwnowotworowe 1 neutrofile N2, ktore sg uwazane za komorki
promujgce wzrost nowotworu. Istniejag dowody na to, ze neutrofile mogg nabywa¢ cechy komorek
N1 w obecnosci interferonow typu l. Jak dotad, nie zbadano jednak, czy aktywacja $ciezki STING
przeksztatca neutrofile w przeciwnowotworowe komorki typu N1 w mikrosrodowisku
nowotworowym. Innym typem komorek odpornosciowych, obecnym w nowotworach w duzej
liczbie, sa makrofagi. Udowodniono, ze makrofagi i neutrofile wspotdziataja podczas infekcji.
Neutrofile to pierwsze komorki, ktore pojawiajg si¢ w obszarze stanu zapalnego. Stymuluja one
naptyw makrofagow oraz ich przeksztalcenic w kierunku komorek prozapalnych (M1). W
nowotworach  makrofagi M1 s3 uwazane za komodrki wykazujace  wiasciwosci
przeciwnowotworowe. Celem projektu jest zbadanie roli neutrofili naciekajgcych guz i ich
polaryzacji po stymulacji biatka STING w mikrosrodowisku guza.

W projekcie zamierzamy zbada¢, czy neutrofile naciekajace nowotwor po podaniu aktywatora
biatka STING wykazuja cechy przeciwnowotworowe podobne do komorek N1. Zbadamy réwniez
wplyw komorek neutrofili nowotworowych na komodrki nowotworowe i makrofagi. Zostana
przeprowadzone eksperymenty ex vivo oraz in vivo.

Uwazamy, ze lepsze zrozumienie aktywacji szlaku STING w mikrosrodowisku nowotworowym
moze pomoc W opracowaniu nowych skuteczniejszych rozwiazan przeciwnowotworowych.



