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Project abstract:

O Cancer de Cabeca e Pescoco (CCP) é o sétimo mais comum no mundo. O desenvolvimento
tumoral é um processo complexo envolvendo alteracdes genéticas, epigenéticas e imunolégicas,
incluindo superexpressao de oncogenes e/ou inativacdo de genes supressores tumorais. A busca por
novas estratégias terapéuticas que atuam direta ou indiretamente regulando genes envolvidos no
desenvolvimento e crescimento de tumores, tem grande relevancia cientifica em CCP, pois reduz o
potencial proliferativo e sensibiliza as células aos tratamentos disponiveis resultando em inovacgao
tecnoldgica para terapia da pratica clinica. A desregulacdo de genes envolvidos na via PI3K/Akt é
uma das principais causas de resisténcia aos tratamentos. Esta proposta tem como finalidade
encontrar estratégias terapéuticas, envolvendo fatores epigenéticos, imunolédgicos e de regulacao
génica relacionados a modulagao da via PI3K/AKT em CCP. Serdo aplicados os conhecimentos
sobre o CCP junto a comunidade e redes de educagdo, abordando aspectos de prevencao,
diagndstico e tratamentos para o CCP. Para desenvolvimento do projeto sera avaliada a expressao
dos genes GALR2, NOTCH1, EMP3, VEGFA, PIK3CA e EGFR da via PI3K/Akt em CCP,
qualidade de vida e biomarcadores de inovagao tecnoldgica em CCP. Serdo utilizados técnicas
inovadoras como isolamento, polarizacao e co-cultivo de neutr6filos com linhagens celulares,
silenciamento génico (inibidores de metilacdo de histonas), implantacdo de diagnéstico de HPV



(Kit PCR em tempo real) e técnicas ja padronizadas pela equipe, como cultivo celular 2D, Western
Blotting, fenotipagem por citometria de fluxo, ensaios biol6gicos de angiogénese, invasao e
migracdo celular. Além da aplicacdo de questionarios de qualidade de vida e andlise do nivel
homeostatico em pacientes com CCP por meio da anélise da variabilidade da frequéncia cardiaca e
insercdo do conhecimento gerado na pesquisa para a comunidade desenvolvendo atividades
educativas para prevencao e promogao a satde.
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Estratégias moleculares, imunologicas e epigenéticas para inovacao tecnologica
na via PI3K/Akt no cancer de cabeca e pescoco.

Data Collection

What data will you collect or create?

Serdo criados dados a respeito do uso da expressdo génica, relacdo do HPV com o cancer, neutréfilos e
inibidores de metilacdo de histonas como possiveis estratégias de tratamento contra o cancer de cabeca
e pescoco. Também

serdo avaliados os papeis da via de PI3K/akt na resposta a tratamentos antitumorais.

How will the data be collected or created?

Os dados serdo criados por meio de ensaios biolégicos, expressao génica e proteica utilizando
linhagens celulares de cancer de cabeca e pescoco (CCP), analise imunohistoquimica de tumores
primérios de CCP e analise imunol6gica de amostras de sangue de pacientes.

Documentation and Metadata

What documentation and metadata will accompany the data?

Serdo utilizados protocolos ja estabelecidos pela equipe que desenvolvera o presente projeto. As
técnicas ainda nao padronizadas no laboratério, serdo realizadas de acordo com o protocolo do
fabricante.

Ethics and Legal Compliance

How will you manage any ethical issues?

Para o presente projeto, serdo coletados tumores primarios e amostras de sangue periférico, obtidos de
pacientes com diagnoéstico positivo para cancer de cabeca e pescoco. As amostras serdo coletadas em
centro cirtrgico, com a

devida infraestrutura e por médico otorrinolaringologista devidamente capacitado. A utilizagdo das
amostras so serd feita ap0s assinatura do termo de consentimento livre e esclarecido, assinado pelo
paciente ou por seu responsavel legal. A coleta de amostras so6 sera iniciada apés aprovacdo do
presente projeto de pesquisa pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da Faculdade de Medicina de
Sdo José do Rio Preto - FAMERP e os dados dos pacientes doadores das amostras permanecera em
absoluto sigilo mesmo ap6s a finalizacdo do presente estudo.

How will you manage copyright and Intellectual Property Rights (IP/IPR) issues?

Os resultados alcangados pelo projeto terdo seu potencial como objeto de patente avaliado.,
permitindo o registro de propriedade intelectual. Em caso positivo, os resultados estardo amplamente
disponiveis e utilizaveis, seja de forma gratuita ou por meio da comercializa¢do por licenciamento



ao setor empresarial, ou mesmo para a criacdo de oportunidades empreendedoras de base tecnologica
para esta comercializacdo.

Storage and Backup

How will the data be stored and backed up during the research?

Os dados obtidos no presente projeto serao armazenados em dispositivos de armazenamento de
dados (pen-drives, HD externo, cartdes de memoria) e mantidos em cépia em uma rede de dados,
podendo também serem armazenados em diretdrios de dados indicado pela instituicdo sede do
projeto.

How will you manage access and security?

Para garantir a seguranca dos dados, somente participantes do presente projeto, (pesquisador
responsavel, pesquisador colaborador e aluno de pés-graduacdo) terdo acesso autorizado aos dados.
A restri¢do ao acesso impede que pessoas ndo envolvidas com o projeto tenham acesso aos dados e
evita possiveis fraudes e vazamentos.

Selection and Preservation

Which data are of long-term value and should be retained, shared, and/or preserved?

Todos os dados obtidos no presente projeto sdo de valor a longo prazo, podendo ser parcialmente
apresentados em congressos ou feiras cientificas

What is the long-term preservation plan for the dataset?

Todos os dados se manterdo preservados até a obtencdo completa dos resultados esperados no
presente projeto, para que posteriormente sejam publicados.

Data Sharing

How will you share the data?

Os dados obtidos serdo compartilhados por meio de publicacGes cientificas em revistas de seletiva
politica editorial, com revisdo por pares e de impacto significativo no meio cientifico. Também serdo
publicados em forma de resumos em anais de congresso, dissertacdes ou teses e poderao ficar
disponiveis no repositdrio da instituicdo sede e também no repositério das institui¢des colaboradoras.

Are any restrictions on data sharing required?

Os dados referentes a identidade dos pacientes doadores das amostras primarias serdo mantidos em
absoluto sigilo, mesmo apds a publicagdo dos resultados obtidos. Além disso, apds a finalizacdo do



estudo, os resultados obtidos poderdo ser compartilhados por qualquer pessoa, desde que os autores
sejam devidamente citados.

Responsibilities and Resources

Who will be responsible for data management?

Os dados serdo gerenciados pelo pesquisador responsavel e também pelos alunos de p6s-graduacao.
Pesquisadores colaboradores participardo somente do gerenciamento parcial dos resultados que
forem obtidos por meio de sua participagao.

What resources will you require to deliver your plan?

O plano de gestdo de dados somente sera entregue para pessoas que participem ativa e efetivamente
da elaboracao do projeto proposto. Funcionarios, técnicos e operadores de equipamentos utilizados
neste projeto ndo terdo acesso aos dados contidos no plano de gestao.



