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Markery biologiczne w diagnostyce biataczek v zwierzat

Niektore nowotwory produkujg i wydzielajg
do plynéw ustrojowych réznego rodzaju sub-
stancje, zwane biomarkerami, ktore mozna tam
wykry¢ i oznaczy¢ ilosciowo. Do substancji tych
nalezg antygeny, takie jak: antygeny rakowo-
-plodowe (CEA — carcinoembryonic antigen,
antygen glejowy), antygeny nowotworowo-to-
zyskowe (ludzka gonadotropina kosmowkowa,
laktogen lozyskowy, fosfataza alkaliczna czyli
izoenzym Regana), antygeny plodowe (alfa-fe-
toproteina — FP, plodowe hemoglobiny biatacz-
kowe, sulfoglikoproteiny — FSA, antygen
trzustkowy) oraz neoantygeny nowotworowe, a
takze enzymy, hormony, prostaglandyny i czyn-
nik angiogenezy nowotworéw (TAF — tumor
angiogenesis factor) (7, 49). Do markeréw bio-
logicznych komoérek nowotworowych nalezg
réwniez substancje produkowane wskutek
obronnej reakcji immunologicznej organizmu
jako odpowiedz na obecnos¢ guza, takie jak
przeciwciala i komoérkowe reakcje immunolo-
giczne (61).

Poznane dotychczas markery nowotworowe
nie wykazuja, niestety, zadowalajgcej czulosci
ani swoistosci diagnostycznej, jak np. najpo-
wszechniej oznaczany antygen CEA, ktéry w
wigkszym stezeniu wykrywano jedynie u 68%
chorych z gruczolakami oraz u 45% chorych z
réznymi typami nowotwordéw zlosliwych (61).
Nikle jak dotad rezultaty diagnostyczne nalezy
m.in. wigza¢ z faktem, ze wickszosé¢ markerow
wystepuje dopiero w zaawansowanych proce-
sach nowotworowych (7). Dlatego tez istnieje
konieczno$¢ poszukiwania coraz to nowych,
bardziej czulych i swoistych markeréw nowo-
tworowych. Wykrycie bowiem nowotworu zlo-
§liwego o jedno stadium wczesniej daje chore-
mu co najmniej 20% wiecej szans wyleczenia
(10).

Biomarkery mozna obecnie podzieli¢ na: mar-
kery biologiczne ogdlne (niespecyficzne), mar-
kery biologiczne z ograniczong swoistoscig oraz
markery biologiczne prawdopodobnie swoiste.

Biomarkery ogoélne (odpowiedz immunologiczna)

Istnieja dwa typy odpowiedzi immunologicz-
nej, tj. odpowiedz typu humoralnego i typu ko-
moérkowego. W odpowiedzi humoralnej biora
udzial wolne przeciwciala oraz przeciwciala cy-
tofilne syntetyzowane i uwalniane przez limfo-
cyty B. W odpowiedzi typu komoérkowego z an-
tygenem reaguja limfocyty T i w wyniku tego
kontaktu wydzielajg swoiste i nieswoiste me-
diatory humoralne. W kazdej odpowiedzi immu-
nologicznej obecne sg na ogdl obie odpowiedzi,
a tylko jedna z nich jest bardziej nasilona od
drugiej (43).
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Nowotwory przeszczepialne wyzwalajg w or-
ganizmie gospodarza zespo! reakeji immunolo-
gicznych, rozwijajgcych sie w nastepstwie réz-
nic antygenowych pomiedzy komoérkami nowo-
tworowymi a komoérkami gospodarza (25, 39,
62). W odpowiedzi immunologicznej na antyge-
ny nowotworowe bierze udzial odpornosé ko-
moérkowa i odpornos¢ humoralna (43). W odpor-
nosci tej przeciwciata wykazujg zdolnosé inter-
ferencji z odpornosciag komoérkows, odpowie-
dzialng za powstanie odpornosci transplantacyj-
nej w stosunku do nowotworu. Przeciwciala
wigzgce antygeny tkanki nowotworowej mogg
powodowaé nawet wzrost przeszczepu nowotwo-
rowego, ktore to zjawisko nosi miano ulatwie-
nia immunologicznego — immunological enhan-
cement (25).

W badaniach wlasnych (30) przy uzyciu testu
rozetkowego EAC (erythrocyte antibody com-
plement), wykazano wzrost ilosci limfocytéw B
we krwi i narzgdach wewnetrznych myszy w
poczatkowej fazie rozwoju przeszczepialnej bia-
faczki limfatycznej P 388, na niekorzysé limfo-
cytow T, oznaczanych testem cytochemicznym
oraz poprzez wykrywanie antygenu Thy 1.1.
Mozna stad przyja¢, ze w poczgtkowej fazie
leukemogenezy u myszy decydujgce znaczenie
ma odpornos¢ typu humoralnego. Podobne wy-
niki przy innych nowotworach zlosliwych uzys-
kato szereg autoréw (1, 3, 11, 58). W miare roz-
woju procesu bialaczkowego u myszy wzrasta
znaczenie odpornosci komoérkowej. W biatacz-
kach limfatycznych typu Grossa, Moloney’a, a
takze w biataczkach stymulowanych niskimi
dawkami octanu olowiu i octanu kadmu po 8,
a zwlaszcza po 16 tyg. rozwoju nowotworu
wzrasta wyraznie liczba limfocytéw T, stano-
wigcych konkurencje dla komérek B (29). Uzys-
kane wyniki mogg by¢ przydatne w immuno-
diagnostyce i klasyfikacji biataczek na bialaczki
T, B i bezreceptorowe. Jest to istotne biorgc
pod uwage fakt, ze kazdy marker w komorce
nowotworowej moze stuzy¢ jako ewentualny
cel monitorowanego ataku immunologicznego,
tym bardziej, ze immunoterapia biataczek opie-
ra si¢ wlasnie na wykazaniu réznic miedzy ko-
moérkami prawidlowymi a uleglymi transforma-
¢ji nowotworowej (14).

Metodg elektroforezy bibulowej u myszy
szczepobw wysokobiataczkowych (AKR, BALB/
/Mo) po 8 tyg. obserwacji wykazano obnizenie
poziomu frakecji alfa,- i beta,-globulinowej,
wzrost natomiast frakcji beta,- i gamma-globu-
linowej (29). Po 16 tyg. doSwiadczenia obserwo-
wano u myszy spadek poziomu wszystkich frak-
cji za wyjatkiem alfa,-globulinowej (29). Po-
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dobne wyniki uzyskano u myszy, u ktérych sty-
mulowano bialaczke limfatyczng octanem Pb i
Cd (29). ‘

W badaniach immunoelektroforetycznych (52)
wykazano istotny spadek zawartosci albumin
oraz globulin klasy alfa, beta, a zwlaszcza gam-
ma w takich nowotworach przeszczepialnych
jak: bialaczka limfatyczna L 1210 standard, bia-
laczka L 1210/ara-C, tj. linia oporna na immu-
nosupresor ara-C-beta-D-arabinozo-furanozyl-
eytozyna, biataczka L 1210/CH,G, t]. linia opor-
na na immunosupresor CH,G-metyloglioksalo-
-his-quanylhydrazon, chloniaka AKSL-4 oraz
plazmocytoma ADJPC-5. Obnizenie poziomu
gamma-globulin obserwowano w surowicy osob
chorych na przewlekla biataczke limfatyczng
(26), w rakach jelita grubego, wzrost natomiast
w raku szyjki macicy (39).

Nalezy przyja¢, ze zaden z wymienionych
wskaznikow immunologicznych nie jest specy-
ficzny dla biataczek przeszczepialnych u myszy,
niemniej wykazuja one pewien stopien korela-
cji ze stanem zaawansowania tych nowotworow.

Biomarkery z ograniczona swoistoScia
Kwasy sialowe i glikoproteidy

Wykazano (5), ze komorki nowotworowe wy-
kazujg zwiekszong aktywnost enzymow degra-
dujacych ich blone komérkowa. Wsrod enzy-
moéw tych szczegdlng role odgrywa sialylotrans-
feraza (EC. 2.4.99.1), ktérej aktywnos¢ rosnie
w homogenatach tkanki nowotworowej 2—5-
-krotnie w poréwnaniu z tkanka zdrowg (5).
Pomiary aktywnosci tego enzymu, a takze ste-
zenia kwasu sialowego, a wiec zwigzku prze-
noszonego przez sialylotransferaze zastosowano
m.in. do monitorowania rozwoju zlosliwego
czerniaka u ludzi (49). Stwierdzono nawet, ze
zmiany stezenia kwasu sialowego w surowicy
czlowieka lepiej obrazuja przebieg procesu no-
wotworowego niz aktywnos¢ sialylotransferazy
(51).

Kwas sialowy (N-acetyloneuraminowy —
NANA) zwigzany z biatkami, polisacharydami
i lipidami tworzy cze$¢ blony komoérkowej i jest
bramg, przez ktérg wnikaja do komoérki czyn-
niki patogenne, np. onkowirusy (5). Jest on
ciggle odnawiany stanowiac takze bariere za-
bezpieczajgcg komoérke od proceséw patologicz-
nych toczgcych sie w jej sasiedztwie (49).
Stwierdzono wyrazny wzrost w krwi ilosci kwa-
su sialowego w nowotworach zlo§liwych u lu-
dzi (9, 15, 17, 19, 28, 41, 51, 57, 89, 63), zwlasz-
cza w przypadkach nowotwordw dajgcych prze-
rzuty, a takze w czerniaku B 16 u szczurdéw
(66).

Wedlug Dnistrana i Schwartza (8) w 78%
przypadkéw chorob nowotwerowych stwierdza
sie wzrost ilo$ci kwasu sialowego w surowicy,
podczas gdy u tych samych chorych CEA byt
zwiekszony jedynie o 37% przypadkow. Wiek-
sza czulo$¢ diagnostyczna kwasu sialowego ja-
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Ryc. 1. Zachowanie sie wybranych biomarkerow w
SUrowicy myszy

Objasnienie: x — réznica statystycznie istotna, XX — roznica
statystycznie wysoko istotna.

ko markera nowotworowego w poréwnaniu z
CEA zostala potwierdzona takze przez innych
autoréw (20, 23). I tak pomiar kwasu sialowe-
go okazal sie istotny w przypadku guzéw kosci,
a zwlaszcza w roznicowaniu lagodnych guzow
od potzlosliwych oraz przerzutéw nowotworo-
wych do kosci (6).

Seromukoid jest glikoproteidows frakcjg bia-
tek surowicy, nazwanych bialkami ,,ostrej fazy”,
gdzie glownym skladnikiem sg alfa,- kwasny
glikoproteid i haptoglobina. Histomukoid z kolei
jest glikoproteidows frakeja bialek tkankowych
(16). Wzrost poziomu seromukoidu lub histomu-
koidu stwierdzono w nowotworach zlosliwych
u ludzi (12, 13, 24, 63) i zwierzat (18, 27, 68).

Badania wtasne pozwolily na stwierdzenie
(16), ze u myszy z przeszczepialng biataczkg
limfatyczng L 1210 standard, chloniakiem
AKSL-4 oraz plazmocytoma ADJPC-5 docho-
dzi do wzrostu poziomu seromukoidu, histomu-
koidu i kwasoéw sialowych w surowicy i homo-
genatach narzgdéw wewnetrznych w miare roz-
woju nowotworow (ryc. 11 2). Zjawisko to moz-
na tlumaczy¢ mozliwoscig pojawienia si¢ w ko-
moérkach stransformowanych nowotworowo no-
wych antygenéw nowotworowych, odpowie-
dzialnych za odczyny immunologiczne gospoda-
rza (64, 65). Stad tez uwaza sie, ze pojawienie
sie antygenéw w komorkach transformowanych
jest wyrazem modyfikacji genomu komorki nie-
zaleznie od tego, czy jest ona wynikiem wbu-
dowywania materialu genetycznego onkowiru-
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Objasnienie: x roézZnica statystycznie istotna, XX — roéznica
statystycznie wysoko istotna.

sa do genomu komérki transformowanej, czy
tez powstaje na skutek zmienionej ekspresji
wlasnego materialu genetycznego (64).

Wzrost poziomu seromukoidu, histomukoidu
i kwaséw sialowych u myszy w miare rozwoju
procesu nowotworowego wynika z transforma-
cji nowotworowej, tj. uztodliwienia sie komorek.
Przemawia za tym fakt, ze w tkance nowotwo-
rowej dochodzi do kumulacji przede wszystkim
prostych zwigzkéw, np. laktozyloceramidu, na
niekorzyse zlozonych, np. N-acetyloneuraminy-
lolaktozyloceramidu i L-galaktozylolaktozyloce-
ramidu (40).

Kwasy tluszczowe,
ne i

lipidy polar-
lipidy obojetne

Uszkodzenie blon biologicznych komérki lezy
u podstaw kancero- i leukemogenezy. Duzg ro-
le w destabilizacji blon komoérkowych odgry-
wa m.in. szereg estréow kwaséw tluszczowych
(FA — fatty acids — 45). W badaniach wias-
nych u myszy z naturalng biataczkg limfatycz-
ng (szczep AKR, BALB/Mo) w homogenatach z
narzadéw wewnetrznych (29) stwierdzono wy-
razny wzrost ilosci kwasow: eikozenowego, ole-
jowego, linolowego i linolenowego, zmniejsze-
nie za$ ilosci kwasu arachidonowego i steary-
nowego. Podobne wyniki uzyskano u myszy z
przeszczepialng biataczks limfatyczng P 388 we
frakcji mitochondrialnej z watroby 1 mézgowia
(33). Takze w limfocytach biataczkowych in
vitro u bydta (34) obserwowano wzrost ilosci
kwasu linolenowego i linolowego, spadek nato-
miast iloSci kwasu arachidonowego i eikozeno-
wego.

Udziat kwasow tluszezowych w kancerogene-
zie jest zagadnieniem od dawna opracowywa-
nym 1 niezmiernie kontrowersyjnym. Uwaza
sie, ze FA moga sprzyja¢ powstawaniu takich
nowotworow u ludzi i zwierzat jak: rak gru-
czolu mlekowego, rak katnicy, rak trzustki, rak
jajnika i macicy oraz rak prostaty (4).
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Opisanym zaburzeniom poziomu FA, jak wy-
nika z obserwacji wlasnych (31) u myszy z uzy-
ciem chromatografii cienkowarstwowej oraz me-
tody chromatografii gazowej estrow kwasow
tluszczowych, towarzyszy we frakeji mitochon-
drialnej narzadéw zmienionych bialaczkowo
(biataczka P 388) wzrost ilosci cholesterolu i
sfingomieliny, spadek natomiast ilosci lecetyny
i fosfoetanolaminy. Na szczegdlng uwage za-
stuguje wzrost ilosci cholesterolu, zaréwno w
surowicy jak i homogenatach narzadéw, co po-
twierdzono w kolejnych badaniach u myszy
AKR (36) — chorych na wirusopochodng bia-
taczke limfatyczng oraz u bydia (37) z enzoo-
tyczng bialaczkg (EBB). Zjawisko to wskazuje,
ze w wyniku transformacji bialaczkowej do-
chodzi do spadku aktywnosci reduktazy-HMG-
-CoA, kluczowego enzymu regulujgcego szyb-
kosé biosyntezy cholesterolu.

Markery biologiczne z ograniczong swoistos-
cig dla biataczek mogg stanowié¢ jedno z kry-
teriow oceny rozwoju tego procesu nowotwo-
rowego.

Biomarkery prawdopodobnie swoiste (enzymy)

Badania aktywno$ci enzymatycznej w suro-
wicy i homogenatach z komorek nowotworo-
wych mogg przyczyni¢ sie do opracowania tes-
tow biochemicznych w celu wykrycia nie tylko
wczesnych postaci nowotworu, ale nawet zagro-
zenia tym procesem (38, 48). Niektore testy en-
zymatyczne stosuje sie juz z powodzeniem w
diagnostyce onkologicznej u ludzi, np. oznacze-
nie aktywnosci fosfatazy kwasnej w raku pro-
staty, fosfatazy alkalicznej w nowotworach kos-
ci, gamma-glutamylotransterazy w pierwotnych
i przerzutowych rakach watroby i jelita grube-
go czy leucyloaminopeptydazy w rakach trzust-
ki (42, 50). Oznaczanie aktywnosci niektérych
enzymow w Kkrwi znalazlo takze zastosowanie
w diagnostyce przerzutdow oraz w pooperacyj-
nym monitorowaniu chorych (48).

Niefosforylacyjna transglikozy-
lacja

Proces niefosforylacyjnej transglikozylacji po-
lega na przenoszeniu reszt glukozylowych na
akceptor cukrowy bez udziatu nukleotydowych
pochodnych cukréw. Badania takie pozwalajg
na pomiar aktywnosci hydrolitycznej i {ransfe-
razowej réwnocze$nie (homotransglikozylacja)
lub tylko aktywnosci transferazowej (hetero-
transglikozylacja).

W badaniach wtasnych u myszy (22, 53) ozna-
czano aktywnosc transglikozylacyjna w surowi-
cy i watrobie zwierzat z przeszczepialnymi bia-
taczkami. W surowicy myszy z biataczkami
limfatycznymi L 1210 standard, L 1210/ara-C
i L 1210/CH,G, chloniakiem AKSL-4 oraz plaz-
mocytoma ADJPC-5 obserwowano obnizenie
aktywnosci transglikozylacyjnej i hydrolitycz-
nej w poréwnaniu ze zwierzetami kontrolnymi.
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Badajgc wyciggi z watroby myszy obserwowa-
no wzrost aktywnosci transglikozylacyjnej w
biataczkach L 1210/ara-C i AKSL-4. Opraco-
wany test enzymatyczny moze by¢ prawdopo-
dobnie diagnostycznym markerem we wczes-
nych okresach leukemogenezy u myszy.

Hydrolazy

Opisano wzrost aktywnosci gamma-glutamy-
lotransferazy (GGT-EC. 2.3.2.2) w hepatoma
Morrisa i Alberta w surowicy oraz w watrobie
myszy i szczuréw, a takze wzrost aktywnosci
acylazy aktywowanej przez kobalt (AA-Co) w
surowicy tych zwierzgt (60). Aktywnos¢ leucy-
loaminopeptydazy (LAP-EC. 3.4.1.1) oznaczano
w biataczkach u ludzi, wykazujgc wzrost tego
enzymu w porownaniu z osobami zdrowymi
(21). Wrzrost aktywnosci fosfatazy zasadowe]
(FZ-EC. 3.1.3.2) obserwowano w surowicy czlo-
wieka w miesakach, guzach jader, jajnika, sut-
ka, trzustki oraz w zlosliwych nowotworach
kosci z przerzutami, co wobec faktu wystepo-
wania wielu izoenzymoéw tej hydrolazy pozwa-
la na réznicowanie guzéw nowotworowych kosci
od guzow watroby (21).

W badaniach wlasnych okreslono aktywnosc
AA-Co, GGT i LAP w surowicy myszy z prze-
szczepialng biataczkg limfatyczng P 388 (54) i
stwierdzono wzrost badanych enzymdéw w mia-
re rozwoju procesu nowotworowego. Oznaczano
takze aktywno$¢é ww. enzymow, jak réwniez
aktywnos¢ alanyloaminopeptydazy (AAP-EC.
3.4.1.2) w przeszczepialnych biataczkach limfa-
tycznych L 1210 standard, L 1210/ara-C, L
1210/CH,G, chloniaku AKSL-4 i plazmocytoma
ADJPC-5 (59). W surowicy i homogenatach wa-
troby wykazano wzrost aktywnosci wszystkich
badanych enzyméw, a zwlaszcza AA-Co i GGT
w miare rozwoju nowotworéw. Podobne rezul-
taty uzyskano u myszy szczepu NZB — cho-
rych na naturalng biataczke limfatyczng (59).
W surowicy myszy szczepdéw wysokobialaczko-
wych (AKR, BALB/Mo) oraz niskobialaczko-
wych (BALB, ¢, DBA/2), u ktérych stymulowa-
no biataczke octanem otowiu i octanem kadmu
(29) obserwowano z kolei spadek aktywnos$ci
fosfatazy zasadowej.

Otrzymane wyniki wskazujg, ze enzymy te
mogg byé pomocne we wcezesnym monitorowa-
niu bialaczek przeszczepialnych u myszy jako
biomarkery rozrostu nowotworowego (ryc. 1
i2).

Oksydoreduktazy

Kancero- i leukemogenezie towarzyszy desta-
bilizacja bton biologicznych komérki, spowodo-
wana m.in. przez wolne rodniki (WR). Role
ochronng przed toksycznymi WR majg spelniaé
takie enzymy jak: katalaza (EC. 1.11.1.6), pero-

ksydaza glutationowa (GSH-px-EC. 1.11.1.9)
oraz dysmutaza nadtlenkowa (SOD-EC. 1.15.
1.1).

Obnizenie aktywno$ci katalazy obserwowano
w raku szyjki macicy (21), wzrost natomiast w
biataczce szpikowej u czlowieka (56). Z kolei
West i wsp. (67) wykazali wzrost aktywnosci
peroksydazy glutationowej w ostrej i monocy-
tarnej biataczce u ludzi, brak natomiast odchy-
len od normy w biataczce limfatycznej prze-
wleklej. Aktywnos¢ SOD spada w komoérkach
mielocytarnych, monocytarnych i limfatycznych
w biataczkach u czlowieka (69), biataczce lim-
fatycznej L 1210 u myszy (44), hepatoma 27 i
hepatoma Zajdela oraz raku pluc Lewisa u
szczurdw (46, 47). Podobne obserwacje poczyni-
1y Bartkowiak i Leyko (2) w hepatoma Kirk-
man-Robbinsa, czerniaku amelanotycznym i ko-
moérkach transformowanych wirusem SV-40 u
chomikéw. Fakt, ze komorki nowotworowe maja
mniej SOD niz komoérki prawidtowe jest wy-
korzystywany w terapii radiacyjnej u ludzi (7).

W badaniach wlasnych (32) w przeszczepial-
nej biataczce limfatycznej P 388, a takze w bia-
laczce wirusopochodnej u myszy AKR (35)
stwierdzono wyrazne obnizenie aktywnosci, w
miare rozwoju procesu nowotworowego, nie tyl-
ko dysmutazy nadtlenkowej, ale takze katalazy
i peroksydazy glutationowej.

Transferazy i liazy

U myszy wysokobiataczkowych (AKR, BALB/
‘Mo) oraz niskobialaczkowych (BALB/c, DBA/
/2), u ktorych stymulowano biataczke limfa-
tyczng przy pomocy octanu Pb i Cd (29), ozna-
czano w surowicy aktywnosé aldolazy (ALD-1-

-P-EC. 4.1.2.12), transaminazy alaninowe]
(AIAT-EC. 2.6.1.2) oraz transaminazy aspara-
ginianowej (AspAT-EC. 2.6.1.1). Stwierdzono

wzrost aktywnosci aldolazy i AIAT, spadek na-
tomiast AspAT w miare rozwoju procesu bia-
taczkowego. Wzrost aktywno$ci aldolazy spoty-
kano w surowicy os6h chorych na przewlekig
biataczke limfatyczng, chociaz aktywnos$¢ tej
liazy nie jest specyficzna tylko dla nowotwo-
row zto$liwych (21). Podobnie wahania aktyw-
nosci obu transferaz nie sg specyficzne dla pro-
cesu biataczkowego.

Poréwnanie aktywnosci wybranych enzymoéw
w surowicy i homogenatach narzadéw we-
wnetrznych myszy chorych na bialaczke z ich
aktywnoscig u zwierzgt zdrowych pozwolilo na
selekcje niektérych enzymoéw markerowych ko-
moérek nowotworowych. Pewne z nich charak-
teryzujg sie podwyszona, inne obnizong aktyw-
noscig w stosunku do warto$ci oznaczanych u
zwierzgt zdrowych (ryc. 1 i 2). Zmiany propor-
cji aktywnosci enzymoéw pod wplywem trans-
formacji nowotworowej wydaja sie by¢ charak-
terystyczne wylgeznie dla komoérek nowotworo-
wych 1 8§ roézne od wystepujgecych w komor-
kach prawidlowych. Wykazano bowiem, ze
transformacja nowotworowa wplywa selektyw-
nie na aktywnos¢ enzymow przeciwnych szla-
kéw metabolicznych, np. obserwowano wzrost
aktywnosci enzyméw glikolizy w komérkach
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hepatoma szczuréw z towarzyszacym mu obni-
zeniem aktywnosci enzymoéw glikogenogenezy
(65).

Jak wynika z obserwacji wlasnych szczegdl-
ng role jako markera biologicznego nalezy przy-
pisac acylazie aktywowanej przez kobalt (AA-
-Co) i to w réznych typach przeszczepialnych
bialaczek (59). Ma to istotne znaczenie zwlasz-
cza wobec zalozenia, ze enzymy znacznikowe
nowotworéw zwierzat mogg by¢ stosowane ja-
ko testy diagnostyczne dla pewnych typéw no-
wotworéow u ludzi (2).

Mozna przyjaé, ze opisane zachowanie sie en-
zymoéw u myszy jest cechg dosyé charaktery-
styczng dla wszystkich tkanek nowotworowych,
tj. rosngeych spontanicznie (szczep NZB), prze-
szczepialnych (bialaczka limfatyczna P 388, bia-
faczka L 1210 standard, L 1210/ara-C, L 1210/
/[CH,G, chloniak AKSL-4, plazmocytoma
ADJPC-5) oraz indukowanych przez onkowiru-
sy (szczep AKR, BALB/Mo), czy chemiczne
substancje kancerogenne (octan ofowiu i octan
kadmu).

Wykrywanie podwyzszonego poziomu biomar-
keréw, np. enzyméw ma znaczenie dla monito-
rowania terapii. Jezeli podwyzszony poziom
przed zabiegiem obnizy sie do normalnego,
wowczas kazda zwyzka moze byé interpretowa-
na jako wznowa nowotworu. Wynika to z fak-
tu, ze wahania poziomdéw biomarkeréw uzalez-
nione sa od masy nowotworéw w stopniu
wprost proporcjonalnym. Dlatego tez nalezy
stwierdzi¢, ze markery nowotworowe majg du-
ze znaczenie nie tylko w diagnostyce, ale takze
W monitorowaniu leczenia onkologicznego oraz
w obserwacji po leczeniu.
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KIMURA M., NAKAO T., MORIYOSHI M., KAWATA
K.: Niedobér fazy lutealnej jako przypuszczalny po-
wod powtérzen u kréw mlecznych. (Luteal phase de-
ficiency as possible cause of repeat breeding in dairy
cows). Br. vet. J. 143, 560—566, 1987 (6)

U 21 powtarzajgcych kréw przeprowadzono analize
profilu progestercnu w mleku po sztucznej insemina-
cji (AD) i w fazie lutealnej. U 8 (38%) zwierzat profil
progesteronu byt prawidtowy (wzrost stezenia w mle-
ku odttuszczonym do 1 ng/ml lub powyzej w okresie
5 dni po AI, stopniowy wzrost do 2 ng/ml lub powy-
zej w Srcdku fazy lutealnej). U 62% krow profil ten
byl wyrazinie zaburzony, co wskazuje na deficyt fazy
lutealnej (u 54% kroéw opoézniony wzrost progesteronu
w mleku do 6—11 dni po AI u 15% wzglednie niski
lub ponizej 2 ng/ml w fazie lutealnej, zas u 31% opdz-
nienie i wzglednie niskie stezenie progesteronu w mle-
ku w fazie lutealnej). Po sztucznym unasienieniu cig-
za wystapita u 63% kréw z normalnym profilem pro-
gesteronu w mleku, natomiast Zadna z krow z zabu-
rzeniami w pozicmie progestercnu nie byla zacielona.
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