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Nowotwory czesto rozwijaja si¢ w srodowiskach o niskim poziomie tlenu, co nazywa si¢
hipoksja. Ten brak tlenu wplywa nie tylko na same komorki rakowe, ale takze na naczynia
krwionosne, ktore je odzywiaja. Aby przetrwac, zar6wno komorki nowotworowe, jak i te tworzace
naczynia krwionosne (zwane komoérkami srodbtonka) musza si¢ dostosowa¢ do tych trudnych
warunkow.

Kluczowsg role w tej adaptacji odgrywa grupa biatek zwanych czynnikami indukowanymi
hipoksja (HIF). Te biatka pomagajg komorkom przystosowac si¢ do niskiego poziomu tlenu,
zmieniajac sposob pozyskiwania energii i stymulujac wzrost nowych naczyn krwiono$nych, proces
zwany angiogenezg. Istnieja dwa gtowne typy HIF — HIF-1 i HIF-2. Poczatkowo komorki polegaja na
HIF-1, ale z czasem przechodza na HIF-2 w procesie zwanym ,,przelaczeniem HIF” (ang. HIF-
switch). To przelaczenie jest wazng strategia przetrwania zarowno dla komorek nowotworowych, jak
i naczyn krwiono$nych, ktore je odzywiaja.

Naukowcy odkryli niedawno, ze niewielkie czasteczki zwane mikroRNA réwniez odgrywaja
istotng role w tym procesie. Te czasteczki pomagaja regulowaé reakcj¢ komorek na hipoksje, w tym
sposob, w jaki tworza nowe naczynia krwionosne. Chociaz wigkszo$¢ badan koncentrowala si¢ na
mikroRNA kontrolowanych przez HIF-1, nasze nowe badania pokazuja, ze HIF-2 takze wplywa na
aktywno$¢ mikroRNA podczas przedtuzonej hipoksji. Co wiecej, zidentyfikowalismy 11 mikroRNA,
ktore sa specyficznie regulowane przez HIF-2 1 moga odgrywac kluczowa role w przetrwaniu
nowotworu oraz tworzeniu naczyn krwiono$nych.

Celem tych badan jest zrozumienie, w jaki sposob mikroRNA kontrolowane przez HIF-2
pomagaja komdérkom nowotworowym i naczyniom krwiono$nym przetrwaé¢ w srodowisku o niskiej
zawartos$ci tlenu. Zamierzam zbadacd, czy blokowanie tych mikroRNA wptywa na wzrost naczyn
krwiono$nych i przezywalno$¢ komorek w warunkach hipoksji. Chee takze okreslic, ktore geny sa
kontrolowane przez te mikroRNA, poniewaz moga one stanowi¢ klucz do nowych, potencjalnych
terapii przeciwnowotworowych.

Poniewaz mikroRNA lub ich inhibitory mogg w przysztosci zosta¢ wykorzystane w leczeniu,
odkrycie ich roli w rozwoju nowotworéw moze by¢ waznym krokiem w walce z choroba.



