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Opis:

Badania przedkliniczne i dane translacyjne z badan klinicznych sugeruja, ze wiekszosé¢
miesakéw tkanek miekkich charakteryzuje sie niewielkimi naciekami limfocytarnymi, a ich
mikrosrodowisko jest wysoce immunosupresyjne. Mozna je zatem sklasyfikowac jako ,,guzy zimne”.
Moze to potencjalnie ttumaczyé negatywne wyniki ostatnich badan klinicznych z zastosowaniem
immunoterapii u pacjentéw chorych na miesakéw. Nowe strategie ukierunkowane na
mikrosrodowisko guza lub interakcje miedzy komdrkami nowotworowymi i immunologicznymi, np.
aktywatory komadrek prezentujgcych antygen (APC), sg aktualnie badane w innych nowotworach
z obiecujgcymi sygnatami skutecznosci. Obecnie prowadzimy badanie kliniczne (EFTISARC-NEO)
z immunoterapig neoadjuwantowg eftilagimodem alfa (rozpuszczalne biatko LAG-3 i aktywator APC),
pembrolizumabem (przeciwciato anty-PD-1) oraz radioterapig. Postulujemy, ze skojarzone leczenie
z radioterapia, przeciwciatem anty-PD-1 i aktywatorem APC mozie miec¢ efekt synergistyczny
u pacjentdw z miejscowo zaawansowanymi miesakami tkanek miekkich, prowadzgc do zmian
w mikrosrodowisku guza, konwersji guzéw ,zimnych” na ,gorgce” i aktywacji odpowiedzi
immunologiczne;.

Cel projektu:

Gtéwnym celem projektu jest ocena systemowej i meiejscowej odpowiedzi immunologicznej
na immunoterapie neoadjuwantowg skojarzong z radioterapig u chorych na miesaki tkanek miekkich.
Projekt bedzie prowadzony na prdbkach guza i krwi uzyskanych w badaniu EFTISARC-NEO. Projekt
obejmuje nastepujgce zadania badawcze: 1) Analiza sktadu mikrosrodowiska guza ze szczegdlnym
uwzglednieniem naciekdw immunologicznych przed i po leczeniu; 2) Ocena wptywu leczenia
neoadiuwantowego na aktywacje APC i komoérek efektorowych (limfocyty T, komaérki NK); 3) Ocena
zmian w réznorodnosci receptorow komorek T po leczeniu. Wszystkie wyniki zostang dodatkowo
skorelowane z wynikami klinicznymi — odsetkiem odpowiedzi patologicznej, przezyciem wolnym od
choroby i przezyciem catkowitym. W projekcie wykorzystane zostang m.in. nastepujgce techniki: NGS
(WES i RNA-Seq), IF/IHC, cytometria przeptywowa, analizy ekspres;ji biatek.

Wymagania:

- ukonczone studia magisterskie na kierunku biologii, biotechnologia, chemia, medycyna lub
pokrewnych dziedzinach nauk o zyciu,

- doswiadczenie laboratoryjne z praktyczng znajomoscia podstawowych metod biologii
molekularnej,

- wczesniejsze doswiadczenie z cytometrig przeptywowa, NGS oraz
immunofluorescencjg/immunohistochemia bedzie dodatkowym atutem,

- mile widziane, ale nie wymagane, zainteresowanie bioinformatyka,
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- silna motywacja do pracy naukowe;j
- umiejetnosc¢ pracy w zespole wielodyscyplinarnym
- bardzo dobra znajomos¢ jezyka angielskiego



