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Kanaly potasowe w komdrkach nowotworowych sg obecne zaréwno w btonie plazmatycznej, jak i organellach
komoérkowych. Stwierdzono, ze komoérki glejaka wykazuja nadekspresje kanatoéw potasowych aktywowanych
wapniem (BKca) 0 duzym przewodnictwie. Kanaly BKca w komérkach glejaka znajdujq sie w réznych
przedziatach komdrkowych, w tym w btonie komérkowej, mitochondriach (znane jako mitoBKca) i retikulum
endoplazmatycznym (ER). Uwaza sig, ze nadekspresja kanatéw BKca w blonie plazmatycznej reguluje
proliferacje i migracje/inwazyjnos¢ komérek glejaka, przyczyniajac sie do agresywnosci tego nowotworu.
Jednak szerszy wptyw kanatéw BKca na metabolizm komdrek glejaka pozostaje niejasny. Nasze ostatnie
badania wykazaly, ze kanaly BKca w mitochondriach regulujg stan redoks komérek glejaka. Dodatkowo,
ostatnie dane sugeruja, ze aktywno$¢ kanatow BKca w mitochondriach moze by¢ istotna dla metabolizmu
komoérek raka piersi. W mitochondriach kanaty BKca, poprzez depolaryzacje blony wewnetrznej, wptywajg na
oddychanie mitochondrialne, synteze reaktywnych form tlenu i naptyw Ca2* do macierzy mitochondrialne;.
Nasze ostatnie badania wykazaly, ze usunigcie BKca w komoérkach glejaka zwieksza mitochondrialny i
komérkowy poziom ROS w stanie ustalonym. Na podstawie powyzszego postawilismy hipoteze, ze kanaty
BKca w komoérkach glejaka, obecne w réznych lokalizacjach komorkowych, regulujg metabolizm glejaka.
Wazng czescig tego mechanizmu regulacji jest modulacja funkcji mitochondriéw i metabolizmu glutaminy.




W ramach tego projektu nakreslilismy nastepujace cele szczegoétowe, ktorych osiggniecie pozwoli nam
zweryfikowa¢ powyzszg hipoteze: 1. Ocena wptywu utraty kanatu BKca i jego partnerow na podstawowe
funkcje fizjologiczne w komoérkach glejaka. 2. Analiza ekspresji gendw, funkcji mitochondriéw i pozioméw
wybranych metabolitdw w komérkach pozbawionych funkcjonalnego kanatu BKca i jego partneréw. 3. Analiza
i zrozumienie interakcji pomigdzy kanatami BKca i ich partnerami: implikacje dla aktywnosci kanatdw BKca.
Proponowane badania majg na celu pogtebienie zrozumienia kanatéw BKca, ich interakcji z innymi biatkami
oraz ich roli w metabolizmie glejaka. Co wiecej, ostatnie lata pokazaly, ze rozwdj nowych narzedzi
farmakologicznych majacych na celu modulacje kanatéw potasowych jest uwzgledniany w terapii nowotwordw.
Podkresla to atrakcyjno$¢ kanatéw BKca jako przedmiotu badan. Potencjalne odkrycia moga przyczynic sig do
rozwoju nowych terapii przeciwnowotworowych ukierunkowanych na kanaty BKca.
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