., Wp#yw osi HGF/MET na aktywacje procesu EMT
W progresji przerzutowej raka szyjki macicy ”

mgr inz. Tomasz Adamus

Przezywalno$¢ pacjentek cierpigcych na raka szyjki macicy (RSM) zalezy
bezposrednio od zlosliwosci 1 stopnia zaawansowania nowotworu. Aktywacja receptora MET
przez czynnik zrostu hepatocytow HGF jest odpowiedzialna za przej$cie epitelialno-
mezenchymalne komorek nowotworowych (EMT). Zmiany morfologiczne zaistniate podczas
procesu EMT prowadza do nabywania wtasciwos$ci inwazyjnych przez rozprzestrzeniajacy si¢
nowotwor.

Celem niniejszej dysertacji bylo okre$lenie wplywu osi HGF/MET na progresje
przerzutowa raka szyjki macicy w roznych stadiach zaawansowania choroby. Sprecyzowanie
szlakow sygnatowania wewnatrzkomoérkowego zwigzanych ze wzrostem inwazyjnosci
komorek pozwoli na wyrdznienie potencjalnych celéw terapeutycznych.

W eksperymentach zostaly wykorzystane linie komorkowe raka szyjki macicy C-4l
oraz HTB-35 reprezentujace rdzny stopien zaawansowania tego nowotworu. Komorki
stymulowano czynnikami wzrostu charakterystycznymi dla mikrosrodowiska nowotworu
i inhibitorami szlakow wewnatrzkomérkowych. Profile ekspresji gendéw zwigzanych
z przerzutowaniem zostaty okreslone metoda PCR w czasie rzeczywistym na poziomie

transkryptu, oraz Western Blot.

Lokalizacj¢ wewnatrzkomérkowa bialek 1 zmiany w obrgbie cytoszkieletu
komorkowego okreSlono przy uzyciu barwienia immunofluorescencyjnego, a zmiany

morfologiczne poprzez wykorzystanie mikroskopu swietlnego 1 holograficznego.

Podsumowujac, o§ HGF/MET jest w pelni odpowiedzialna za nabywanie przez
komorki raka szyjki macicy wlasciwosci inwazyjnych, zarowno we wczesnych jak

i zaawansowanych stadiach choroby.



