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Opis projektowanej rozprawy doktorskiej

Cel pracy

Celem pracy jest przeprowadzenie skriningowych bhaddynamiki sygnalizac]
w odpowiedzi na interferony w reprezentatywnym ebeo24 linii komérkowych nowotworu
piersi. Dane z przeprowadzonych eksperymentow podo stworzenia klasyfikacji linil
komadrkowych potréjnie negatywnego raka piersi wropao dynamik ekspresji czynnikow
immunomodulujcych MHC |, PD-L1 | IDO.

Znaczenie

Badania zaburZe szlakow sygnatowych stanoyijeden z centralnych obszaréw bada
wspotczesnej onkologii, a komorki nowotworoweestp posiadaj charakterystyczne
utrwalone wzorce przekazywania sygnauoiezka sygnatowa JAK-STAT oparta o rodzi
biatek STAT (signal transduction and activators tadnscription proteins) oraz kinazy
tyrozynowe JAK (Janus kinase) jest klasyczniegzama z uktadem odporémowym i jego
modulacy przez cytokiny. W komorkach nowotworéw bardzaeste obserwuje giich
permanentnie podwgzory aktywnaé. Wykazano ponadtae aktywnd¢ biatek STAT ma
scisty zwigzek z procesem nowotworzenia. W odpowiedzi ramaéodne stymulanty biatka
STAT g fosforylowane a nagpnie, po translokacji z cytoplazmy dedia, petni role
czynnikdw transkrypcyjnych indukagych megdzy innymi czynniki immunomodulage
MHC |, PD-L1 i IDO. Dotychczasowe analizy zabuizgzlakdéw sygnatowych opietapic
gtébwnie na pomiarach ich aktywém w stanie bazowym/stacjonarnym komoérek. Anal|za,
w ktérej sciezki aktywuje s¢ odpowiednio dobranym stymulantem i mierzy dynamik
aktywndaici, jest duo bardziej informatyws metody badania zaburie sygnatowanig
i obecnie zaczyna byszerzej stosowana w badaniu sygnatowania oraz agndstyce
klinicznej.
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Przebieg

Postpy pracy powinny przebiega zgodnie z harmonogramem projektu OPUS 9
2015/17/B/INZ2/03692 “Dynamika fosforylacji biateéXTAT1, STAT3 i STAT5 w liniach
komodrkowych nowotworu piersi - systematyczna aaieoretyczna i eksperymentalna”




