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W tym projekcie uzyjemy laboratoryjnych kultur komérek rakowych w celu zbadania w jaki
sposob mate réznice pomiedzy indywidualnymi komérkami mogg powodowac
niepowodzenie chemoterapii.

Rak jest chorobg w ktérej normalne komérki zaczynajg rozmnazac sie w niekontrolowany
sposob. Chociaz wiele rodzajow raka jest wywotywanych przez czynniki zewnetrzne takie
jak palenie tytoniu, promieniowane jonizujgce czy UV, wiecej niz potowa wszystkich
przypadkéw uwazana jest za owoc przypadkowych btedéw w normalnym procesie podziatu
komorek zwierzecych.

Jedng z powszechnych metod leczenia raka jest chemoterapia. Tradycyjna chemoterapia
opiera sie na roznicach w szybkosci podziatu komérek rakowych i normalnych, zdrowych
komérek. Poprzez staranny dobér dawki leku mozna wyeliminowaé komérki rakowe,
jednoczesnie minimizujgc wptyw na zdrowe komorki. Jednakze, poniewaz réznica miedzy
dawka toksyczng dla komoérek rakowych a normalnych jest niewielka, nawet maty wzrost
odpornosci komérek rakowych moze zadecydowac o niepowodzeniu chemoterapii.

Nie jest do konica jasne dlaczego, mimo poczatkowej remisji, rak powraca u niektérych ludzi,
i dlaczego skuteczno$¢ chemoterapii mocno zalezy od rodzaju nowotworu. Jednym z
mozliwych powodow jest to Ze chorzy majg wiele typdw komaérek rakowych réznigcych sie w
ich odpowiedzi na lek. Moze to by¢ wywotane przez mutacje — niewielkie zmiany w kodzie
genetycznym ktére wptywajg na liczbe molekut biatek produkowanych przez komérki w celu
obrony przed lekiem. Alternatywnie, niewielkie réznice w poziomie biatek istniejgce we
wszystkich komorkach pomimo braku zmian genetycznych mogg by¢ odpowiedzialne za
réznice w odpowiedzi na lek.

Azeby rozrozni¢ miedzy tymi dwoma mozliwosciami, przeprowadze eksperymenty w ktérych
komoérki rakowe bedg hodowane w przezroczystym pojemniku, co umozliwi ich obserwacje
za pomocg specjalnego zautomatyzowanego mikroskopu. Mikroskop umozliwi sledzenie
pojedynczych komérek wystawionych na dziatanie leku. Umozliwi nam to zaobserwowanie w
jaki sposob efekt leku zalezy od zachowania sie komoérek przed podaniem leku. Azeby lepiej
zobaczy¢ co dzieje sie wewnagtrz komorek, uzyje specjalnych barwnikéw fluorescencyjnych.
Komorki bedg tez zbadane pod katem mutacji DNA po zakonczeniu eksperymentu, gdyz
ekstrakcja DNA nieuchronnie niszczy komorki.

Eksperymenty przeprowadzone w tym projekcie pomoga stwierdzi¢ jak wiele z
niepowodzenia chemoterapii mozna przypisa¢ genetycznym, a jak wiele nie-genetycznym
przyczynom. Jest to wazne dla przysziosci chemoterapii. Jesli efekty nie-genetyczne okazg
sie dominujgce, sekwencjonowanie DNA guzéw rakowych nie da petnej informacji o tym jaka
terapia bytaby najlepsza dla danego pacjenta. Zamiast tego moze okazac sie konieczne
bezposrednie testowanie odpowiedzi komodrek pacjenta (z biopsji) na szerokg game lekow.



