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Szpiczak plazmocytowy (MM, ang. multiple myeloma) jest nowotworem wywodzacym si¢ z biatych
krwinek zwanych plazmocytami. Ich fizjologiczng funkcjg jest walka z infekcjami poprzez produkcje
przeciwcial rozpoznajacych patogeny, takie jak bakterie i wirusy. Plazmocyty zazwyczaj zyja w szpiku
kostnym. Gdy ich geny ulegaja mutacjom i komorki te dzielg si¢ zbyt szybko, zaczynajg one niszczy¢ swoje
srodowisko, co powoduje uszkodzenie kosci. Nowotworowe plazmocyty wydzielaja réwniez bardzo duze
ilosci przeciwciat, ktore zaczynajg odktada¢ si¢ w wielu narzadach, prowadzac do ich uszkodzenia. Z tego
powodu ta agresywna choroba jest czgsto $miertelna i potrzebne s3 nowe metody jej leczenia.

Wiele prac sugeruje, ze interakcje pomiedzy komorkami szpiczaka a naczyniami krwiono$nymi Szpiku
kostnego sg konieczne dla rozwoju tego nowotworu. Sg one zdolne komunikowac si¢ migdzy soba i wymienia¢
si¢ miedzykomorkowymi sygnatami poprzez produkcje réznych biatek zapalnych i promujacych unaczynienie
(zwanych cytokinami) przez zaré6wno komorki szpiczaka, jak i komorki naczyn (nazywane $rodbtonkiem).
OdkryliSmy, ze zaréwno komdrki MM, jak i $rodbtonek produkuja duze ilosci potencjalnego celu
terapeutycznego — kinazy PIM3. Kinazy PIM s3 odpowiedzialne za koordynacje komunikacji
mig¢dzykomorkowej z udziatem cytokin. Sg produkowane przez komorki, ktore otrzymaty sygnaty sprzyjajace
podziatom i unikaniu $mierci komorki oraz sygnaty aktywujace tworzenie naczyn. W zwiazku z tym, inhibitor
kinaz PIM moéglby mie¢ korzystny wptyw na przebieg choroby pacjentow chorujacych na MM poprzez
zablokowanie wzrostu komorek nowotworowych oraz uniemozliwienie wzrostu naczyn, potrzebnych do
podtrzymania ich przezycia. Nasza hipoteza zakltada, ze blokada tych kinaz moze przerywac interakcje MM
ze $rddbtonkiem i spowolnié progresj¢ szpiczaka.

Poczatkowo poréwnamy poziom PIM3 w komorkach §rodbtonka wystepujacych w szpiku pacjentow
chorujacych na MM. W tym celu wybarwimy komorki srodbtonka na obecno$é PIM3 i CD105, specifycznego
markera wystepujacego w naczyniach. Wykonamy rowniez wsp6lng hodowlg komorek MM i komorek
srodbtonka szpiku, aby sprawdzié, czy podwyzsza ona poziom PIM3 w komoérkach $rodbtonka. Nastepnie,
aby potwierdzi¢ znaczenie biatka PIM3 dla aktywacji komorek $rodbtonka, zmniejszymy jego poziom w
wyizolowanych ze szpiku chorych komoérkach naczyn za pomocg matych czasteczek RNA. Mamy nadzieje,
ze badania te przyczynia si¢ do odkrycia nowych mechanizméw rozwoju i progresji szpiczaka mnogiego i
zidentyfikuja nowy sposob postepowania w tej nieuleczalnej chorobie.



