Streszczenie w jezyku polskim

Chemokiny to rozpuszczalne, niskoczasteczkowe bialka, ktére maja zdolnos¢ aktywowania
réznych populacji leukocytéw poprzez wigzanie si¢ ze specyficznymi receptorami zwigzanymi
z bialkami G. Udowodniono, ze chemokiny oraz ich specyficzne receptory odgrywaja istotng role
w wielu procesach zachodzacych w organizmie czlowieka, w tym w rozwoju choréb
nowotworowych.

Kazdego roku prawie 2 miliony ludzi zapada na raka jelita grubego, co czyni go trzecim pod
wzgledem czestosci wystepowania nowotworem ztodliwym na Swiecie. Sugeruje sig, ze zaréwno
chemokina CXCLS8, jak 1 jej specyficzny receptor CXCR2 biorg udzial w patogenezie raka jelita
grubego. Badania immunohistochemiczne wykazaly wzmozona ekspresje chemokiny CXCLS8
w komorkach raka jelita grubego, ktéra korelowala z wielko$cia guza, stadium zaawansowania
choroby, a takze obecnoscia przerzutéw odlegltych. Jak dotad nie oceniono przydatnosci
diagnostycznej oznaczen stezen chemokiny CXCLS 1 jej receptora CXCR2 we krwi pacjentéw
z rakiem jelita grubego w poréwnaniu do klasycznego markera nowotworowego — CEA oraz
markera stanu zapalnego — CRP.

W zwiazku z powyzszym celem niniejszej pracy bylo:

1. Oznaczenie stezen chemokiny CXCLS8 oraz jej specyficznego receptora CXCR2 w surowicy
chorych na raka jelita grubego, a nast¢pnie poréwnanie ich z grupa kontrolna skladajaca si¢
z 0s6b zdrowych.

2. Ocena zalezno$ci pomiedzy stezeniami chemokiny CXCLS 1 jej specyficznego receptora
CXCR2 a stadium zaawansowania nowotworu, a takze cechami kliniczno-patologicznymi
raka jelita grubego.

3. Poréwnanie uzyskanych stezent analizowanych bialek ze st¢zeniami klasycznego markera
nowotworowego raka jelita grubego, tj. CEA, a takze stezeniem markera stanu zapalnego
— CRP.

4. Okreslenie wskaznikéw diagnostycznych, takich jak: czulo$¢ 1 swoistos¢ diagnostyczna,
warto$¢ predykeyjna wyniku ujemnego 1 dodatniego, doktadnos$¢ diagnostyczna, a takze moc
diagnostyczna w oparciu o wielko$¢ pola powierzchni pod krzywa ROC dla badanych biatek.

Grupa badana skladata si¢ z 59 chorych na raka jelita grubego, a grupa kontrolna z 46
zdrowych ochotnikéw. Material do badan stanowila surowica krwi zylnej pobrana przed
zastosowaniem leczenia. Stezenie CXCL8 oraz CXCR2 w surowicy oznaczono za pomoca
gotowych zestawow przy uzyciu metody immunoenzymatycznej (ELISA). Stezenie klasycznego

markera nowotworowego CEA oznaczono w surowicy metoda immunochemiluminescencii



z uzyciem mikroczastek (CMIA), a stezenie CRP przy uzyciu metody immunoturbidymetryczne;
na urzadzeniu ARCHITECT 8200 ci (Abbott Laboratories, Abbott Park, 1L, USA).

Wykazano, ze stezenia chemokiny CXCL8 byly znamiennie wyzsze u chorych na raka jelita
grubego w poréwnaniu do grupy kontrolnej oséb zdrowych. Dodatkowo, stezenia CXCLS8 byly
znamiennie wyzsze u chorych z przerzutami odleglymi niz u chorych z grupy MO. Stezenia CXCL8
dodatnio korelowaly z obecnoscia przerzutéw odleglych oraz ze stezeniami CEA i CRP. Zaréwno
oznaczenia st¢zet badanej chemokiny, jak i jej specyficznego receptora charakteryzowaly si¢
wyzszg, czuloscia diagnostyczng niz obecnie stosowany marker nowotworowy — CEA, a taczna
analiza stezen CXCL8 z CRP zwigkszala czulos$¢ diagnostyczna do 98%. Ocena pola powierzchni
pod krzywa ROC wykazala, ze CXCLS charakteryzowala si¢ wigkszq moca diagnostyczna niz CEA.

Uzyskane wyniki badan sugeruja znaczenie chemokiny CXCL8 w progresji raka jelita
grubego, a takze udzial osi CXCL8/CXCR2 w patogenezie tego nowotworu. Co wigcej, korelacja
stezen chemokiny CXCLS ze st¢zeniami markera stanu zapalnego — CRP wskazuje na znaczenie
procesu zapalnego w rozwoju raka jelita grubego. Otrzymane wyniki sugeruja przydatnosé
oznaczania stezen CXCL8 i CXCR2 w procesie diagnostycznym chorych na raka jelita grubego,

szczegolnie przy tacznym oznaczaniu z uznanym markerem nowotworowym CEA.



