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e Analiza wewnatrzkomoérkowej lokalizacji biatka HSPA2 i ocena funkcji ochronnych
zwiekszonej ekspresji badanego biatka w wybranych liniach komérkowych.

Biatko HSPA2, bcdace przedmiotem bada jest kodowane przez geHSPA2
zlokalizowany na 14 chromosomie czlowiekdSPA2 nalezy do rodziny biatek stresu
komoérkowego HSP70 i jest istotne dla prawidiowego przebiegu spermetezy.
Dotychczasowe nieliczne badania dowgdz genHSPA2 maze ulegé znacacej ekspresji w
komaorkach nowotworowych wywodeych s¢ z r&znych naradow, a istnigjce dane wskazaj
na jego udziat w proliferacji komérek nowotworowych

Podstawowym celem pracy byto zbadanie poziomurekgpmenuHSPA2 w rGznych
liniach komorek nowotworowych oraz oklenie wewmtrzkomorkowego rozmieszczenia biatka
zarowno w prawidtowych warunkach fizjologicznyctk jaw komorkach poddanych szokowi
termicznemu. Poziom transkrypcji gem$PA2 badano metad,real-time RT-PCR’, poziom
ekspresji bialkaHSPA2 i jego lokalizag badano stosag niedosipne handlowo, otrzymane i
0Czyszczone przez nas swoiste przeciwcadty-HSPA2. Najwyzszy poziom biatkaHSPA2
stwierdzono w linii komorkowej A549 (niedrobnokorkOwy rak ptuca). W komdrkach
hodowanych w warunkach prawidiowych bialkdSPA2 zlokalizowane jest gtdwnie w
cytoplazmie. Natomiast w komorkach poddanych daiataszoku termicznegoHSPA2
przemieszcza sido jpdra i ulega akumulacji waglerkach. Szok termiczny powoduje zak
akumulaagg HSPA2 w centrosomach komorek interfazowych i mitotycanyc

Kolejnym etapem pracy byta ocena cytoprotekcyfoneicji biatka HSPA2. Stosujc
retrowirusowy transfer gentSPA2, a nasipnie selekg stabilnie transdukowanych komorek
otrzymano linie komérkowe o zekiszonej ekspresji badanego biatka. Wysoka, kortgtyha
ekspresja biatkaHSPA2 nie wplywala w istotny sposob na prygeie komoérek poddanych
dziataniu podwyszonej temperatury, trucizn mitotycznych (winblastyi paklitakselu),
inhibitora topoizomerazy Il (kamptotecyny) lub premowania UV. Stwierdzono natomiaste
nadekspresja biatk&SPA2 zwickszyta zdolné¢ do proliferacji komoérek po zastosowaniu
subletalnego szoku termicznego, jak i po zastosowahibitora proteasomu — MG132.

Powyzsze badania wskazupa istotne rénice pomedzy wiasciwosciami biatkaHSPA2
i innych biatek rodzinyHSP70, oraz sugeraj ze jedm z funkcji tego biatka mae by ochrona
istotnych dla proliferacji biatek komérkowych przeelgradacja proteolitycan



