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Streszczenie prezentacii:

.Badanie mechanizméw cytostatycznego dziatania rezweratrolu”

Polifenole g obecnie bardzo intensywnie badanymi aakami pochodzenia
roslinnego. Jeden z nich - rezweratrol wysije powszechnie w produktach gpaczych np.
orzeszkach ziemnych, czerwonym winie i w niektérych owocach. dtispenty
przeprowadzone na zwietach laboratoryjnych wykazaty chemoprewencyje $aitaosci
rezweratrolu: zmniejszenie ryzyka wygienia nowotworéw oraz poprawparametrow
zdrowotnych zwierat utrzymywanych na wysokokalorycznej diecie. Mechanizm ochronnego
dziatania rezweratrolu jest stabo zbadany. Celem prowadzonyckrgksmtow jest lepsze
zrozumienie mechanizméw hamowania podziatow komorkowych przez rezweratrol.

Dotychczasowe badania prowadiitly na 2 liniach komoérkowych (A549 i U2 OS)
pochodacych z rénych nowotworéw w celu sprawdzenia, czy obserwowane zjawiska maja
bardziej uniwersalny charakter. Zauyhsmy, ze rezweratrol (50M) spowalniat tempo
przechodzenia komorek przez ¢asyntezy DNA cyklu komorkowego. Badahy we
wspomnianych komorkach zmiany poziomu ekspresji kluczowych regulatord&iu cy
komérkowego. Biagc pod uwag zaobserwowane #aice w ekspresji biatek: BRCAL,
p21(WAF1), cykliny B1 oraz Rb wysggrelismy wniosek,ze komorki uywaja réznych
mechanizméw do hamowania cyklu podzialowego w odpowiedzi na rezwerdieol
podstawie wzoru ekspresji bialek ama wywnioskowa jaki jest mechanizm hamowania
podziatbw przez rezweratrol w komérkach A549. Mechanizm wykorzystywanzez
komorki U-2 OS nie jest znany. Korzystejz metod biologii komérki i biologii molekularnej
planujemy pozna zarys dziatania tego mechanizmu. Planujemy sprawdaiory typ
odpowiedzi na rezweratrol wygtuje w innych komoérkach pochodzenia nowotworowego
oraz w komorkach prawidtowych, a tak chcemy lepiej pozia niektore elementy
mechanizmu wyspujacego w komadrkach A549, np. wptyw biatka p21(WAF1) na aktys&no
promotora genu BRCA1. Ponadto, zamierzamy zbam@azek polimorfizmu genu biatka
p21(WAF1) z czasem przgcia chorych z rakiem ptuca.

Planowane badania mody¢ wazne z klinicznego punktu widzenia. Jest bardzo
prawdopodobneze sposob odpowiedzi komoérek na dziatanie rezweratrolu odzwierciedla
jakas molekulara cecke komorek nowotworowych, ktéra czyni je mniej lub bardziej
wrazliwymi na dziatanie chemio- lub radio-terapii. Nie jest wykluczomeepod koniec bada
bedziemy dysponowa zestawem markeréw molekularnych, ktérezme kpdzie testowa
jako czynniki predykcyjne lub prognostyczne w przebieginydh typéw nowotwordw.
Ponadto uzyskane wyniki pompgw lepszym zrozumieniu funkcjonowaniaciezek
sygnalizacyjnych zaleych od p53 i BRCA1 — dwoch kluczowych regulatoréw cyklu
komérkowego i naprawy DNA, ktérych mutacje genoweodpowiedzialne za powstawanie
duzego odsetka sporadycznych i dziedzicznych nowotworow.



