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Zmiany w transporcie bialek komorkowych podczas infekcji i onkogenezy wirusem

brodawczaka ludzkiego

Wirusy brodawczaka ludzkiego (HPV) odpowiadaja za rozwoj prawie 5% wszystkich
nowotworow ztosliwych u ludzi, w tym raka szyjki macicy oraz nowotworéw glowy i szyi.
Za transformacje komorkowa i rozwdj procesu nowotworzenia odpowiedzialne sg dwie
gléwne wirusowe onkoproteiny, E6 i E7. Najnowsze badania wskazuja na nowe funkcje
biatek wirusa HPV w regulacji transportu wewnatrzkomorkowego. Nasze wstepne badania
potwierdzity, ze biatka E6 1 L2 HPV oddziatujac z neksynami sortujgcymi SNX27 1 SNX17,
zaburzajg transport bialek w zakazonej komorce. Potwierdza to nasza hipoteze, ze infekcja
HPV moze bezposrednio zakloca¢ lokalizacje i transport bialek komoérkowych
wplywajac na fizjologie i patofizjologie komoérki. Temat ten jest szczegdlnie interesujacy,
poniewaz zaburzenie transportu wewnatrzkomorkowego przez biatka wirusa HPV zostalo
dopiero niedawno wykazane i proces ten jest nadal stabo poznany.

Celem prezentowanego projektu jest wyjasnienie w jaki sposéb bialka wirusa
HPV wplywaja na transport wewnatrzkomorkowy oraz okreslenie biologicznych
konsekwencji zaburzenia tego procesu w trakcie infekcji wirusowej. Realizacja tego
zadania bedzie mozliwa dzigki szczegdtowe] analizie biochemicznej oddziatywan biatek
wirusowych z elementami maszynerii komorkowej odpowiedzialnymi za transport biatek w
obrebie zakazonej komorki oraz powigzaniu tych interakcji z procesem nowotworzenia
wywotanym przez HPV. W ramach realizacji projektu planujemy zastosowanie
standardowych metod biochemicznych i biologii komdrki, a takze nowoczesnych metod
obrazowania in vivo, hodowle komorkowe 3D oraz analize prob klinicznych. Wyniki
otrzymane w trakcie realizacji projektu pozwola na wyjasnienie czy oddziatywania pomiedzy
biatkami HPV a elementami maszynerii komoérkowej odpowiedzialnymi za transport biatek
moga mie¢ potencjalng warto$¢ profilaktyczng lub terapeutyczna w patologiach zwigzanych
z HPV. Ponadto badania te dostarcza informacji na temat potencjalnych biomarkerow
diagnostycznych i prognostycznych - biatlek komorkowych, ktorych wzorce ekspresji
ulegaja zmianie podczas procesu infekcji i nowotworzenia przy udziale wiruséw HPV. Jest to
szczegllnie wazne w przypadku rakow glowy i szyi. Ilo$¢ tych nowotworéow zwigzanych z
infekcja HPV jest wcigz wysoce niedoszacowana a ilo$¢ zdiagnozowanych przypadkéw
najprawdopodobniej wzrosnie, poniewaz nadal brakuje wiarygodnych markerow

diagnostycznych i prognostycznych.



