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Rak gruczotu krokowego jest drugim najczgéciej wystepujacym rakiem u mezczyzn.
Odpowiada za okoto 142000 zgonoéw rocznie w krajach uprzemystowionych. Przerzuty sa
gtowng przyczyng wszystkich zgonéw zwigzanych z rakiem (>90% przypadkéw). Rak
gruczotu krokowego ma sktonno$¢ do przerzutowania gtéwnie do odlegtych weztow chtonnych
i kosci, rzadziej - watroby, ptuc, nerek czy nawet osrodkowego uktadu nerwowego. Przerzuty
sa nieuleczalne. Chorzy z przerzutami otrzymujg terapi¢ hormonalng, co zawsze W
nieunikniony sposob prowadzi do opornosci na t¢ terapie, lub tzw. leczenie paliatywne.

Planowany projekt ma na celu wczesna identyfikacje progresji choroby i dostarczenie
wskazowek dotyczacych leczenia celowanego w przerzuty (w szczegdlnoSci przerzuty do
kosci). Pomimo dotychczasowych prob osiggniecia tych ambitnych celow, wcigz niewiele
wiadomo na temat rozsiewu raka gruczotu krokowego i powstawania przerzutow, a chorym
cierpigcym na przerzuty nie mozna zaoferowac skutecznego leczenia. Zgodnie z nasza wiedza
istnieje tylko kilka badan profilujgcych przerzuty w konkretnych narzadach w celu doboru
odpowiedniego leczenia. Badania na przerzutach sg nadal bardzo ograniczone ze wzgledu na
brak materiatu klinicznego. Dlatego proponowany projekt jest pionierski i moze utorowaé
drogg dla tzw. precyzyjnej onkologii. W trakcie trwania projektu, planujemy szeroko zakrojone
badania zmierzajace do identyfikacji potencjalnych markerow zwigzanych z przerzutowaniem
oraz ich walidacje w roznorodnych probkach klinicznych i eksperymentach in vitro. W
projekcie wykorzystamy analize duzych zbioré6w danych przy uzyciu réznych, publicznie
dostepnych zbioréw danych (tzw. data mining) oraz wczesniej i nowo wygenerowane dane
wiasne na unikalnym materiale klinicznym (m.in. probkach przerzutow do kosci) przy uzyciu
nowoczesnych i czutych narzedzi, takich jak technologia NanoString™ czy sekwencjonowanie
RNA pojedynczych komorek.

Co nie mniej wazne, projekt ten bgdzie mial na celu nie tylko lepsze zrozumienie proceséw
przerzutowania, ale takze hodowle komorek nowotworowych pozyskanych z przerzutow przy
uzyciu dwu- (2D) i trojwymiarowych (3D) systemoéw hodowli oraz ocen¢ potencjatu
terapeutycznego wybranych markerow przy uzyciu tych modeli. W szczegolno$ci interesujace
jest uzycie systemu 3D, poniewaz lepiej nasladuje on organizacje komorek i1 macierzy
zewnatrzkomorkowej w tkankach i narzadach in vivo. Jest to bardzo trudne podejscie, ale jesli
si¢ powiedzie, organoidy raka gruczotu krokowego pochodzgce z materiatu pobranego od
chorych mogtyby dostarczy¢ niezwykle cennych modeli przedklinicznych do testowania
roznych strategii terapeutycznych.

Niezwykle trudno jest zebra¢ material kliniczny pozwalajacy na badanie wszystkich
etapow progresji guza, natomiast proponowany projekt umozliwi prace na unikalnym materiale
klinicznym obejmujacym wszystkie te etapy (tj. guzy pierwotne, krazace komorki
nowotworowe i przerzuty). Duza czg$¢ probek jest juz zebrana i dostgpna do badan, natomiast
pobieranie probek przerzutéw do kosci jest na etapie inicjacji.

Projekt ten ma szanse¢ poglebi¢ wiedze na temat procesoOw przerzutowania W raku gruczotu
krokowego, a takze poprawi¢ wczesne wykrywanie komorek inicjujacych przerzuty, a co za
tym idzie, diagnostyke i leczenie chorych.



