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W 2020 roku rak błony śluzowej trzonu macicy (rak C54) stanowił 4,5% wszystkich nowo
zarejestrowanych przypadków nowotworów u kobiet na świecie. Zachorowalność na ten nowotwór
bardzo intensywnie rośnie i pomimo coraz bardziej doskonałych technik diagnostyczno-lecznicznych
również umieralność [1]. Te czynniki - wysoka zachorowalność, rosnąca umieralność oraz brak
badań przesiewowych, skłaniają do badań mających na celu poznawanie mechanizmów
molekularnych leżących u podstaw rozwoju raka C54 oraz poszukiwania nowych markerów
w diagnostyce i leczeniu tego nowotworu. Jak donoszą źródła, choroby nowotworowe są ściśle
związane z zaburzeniami metabolizmu lipidów [2]. W wielu rodzajach nowotworów stwierdzono
zwiększenie aktywności enzymów związanych z syntezą lipidów, zarówno kwasów tłuszczowych (FA)
i cholesterolu [3]. Dlatego celem badań było określenie różnic między zawartością FA w tkance
nowotworu C54 i zdrowej tkance endometrium u pacjentek z rakiem błony śluzowej trzonu macicy.

WSTĘP

METODOLOGIA BADAŃ

Wykresy 1-6 przedstawiają kwasy tłuszczowe (ang. fatty acids, FAs), które różniły się istotnie
statystycznie w tkance guza C54 i zdrowym endometrium macicy. Ponadto, ze względu na funkcje
podzielono je na 4 grupy: rozgałęzione kwasy tłuszczowe (ang. branched-chain FAs, BCFA), nasycone
kwasy tłuszczowe (ang. saturated FAs, SFA), jednonienasycone kwasy tłuszczowe
(ang.monounsaturated FAs,MUFA) oraz wielonienasycone FA (ang. polyunsaturated FAs, PUFA).

WYNIKI

Wykres 3 Zawartość poszczególnych SFA w tkance nowotworowej raka
błony śluzowej trzonu macicy i tkance zdrowej endometrium.

Wykres 1 Zawartość iso BCFA w tkance nowotworowej
raka błony śluzowej trzonu macicy i tkance zdrowej
endometrium.

Wykres 2 Zawartość anteiso BCFA w tkance nowotworowej
raka błony śluzowej trzonu macicy i tkance zdrowej
endometrium.

Wykres 4 Zawartość poszczególnych MUFA w tkance nowotworowej raka
błony śluzowej trzonu macicy i tkance zdrowej endometrium.

Wykres 5 Zawartość PUFA n-3 w tkance nowotworowej raka błony
śluzowej trzonu macicy i tkance zdrowej endometrium;
ALA - kwas alfa-linolenowy (ang. alfa linoleic acid); DHA - kwas dokosaheksaenowy
(ang. docosahexanoic acid); DPA - kwas dokozapentaenowy (ang. docosapentaenoic
acid); EPA - kwas eikozapentaenowy (ang. eicosapentaenoic acid); ETA - kwas
eikozatetraenowy (ang. eicosatetraenoic acid);

Wykres 6 Zawartość PUFA n-6 w tkance nowotworowej raka błony
śluzowej trzonu macicy i tkance zdrowej endometrium;
ARA - kwas arachidonowy (ang. arachidonic acid); DGLA - kwas dihomo-gamma-
linolenowy (ang. dihomo gamma linoleic acid); EDA – kwas eikozadienowy (ang.
eicosadienoic acid); DPA - kwas dokozapentaenowy (ang. docosapentaenoic acid);

Rak błony śluzowej trzonu macicy jest piątym u kobiet najczęściej diagnozowanym nowotworem złośliwym w krajach rozwiniętych, a szóstym na świecie [1].
Dlatego, tak ważnym jest poszukiwanie potencjalnych markerów tej choroby. W wyniku przeprowadzonych analiz notowano zmiany w profilu FA. Tkanka rakowa
charakteryzowała się istotnie obniżoną zawartością iso BCFA (p<0,001) (wyk.1), czego nie obserwowano w przypadku anteiso BCFA (wyk. 2). Jedynie iso BCFA
wykazują właściwości przeciwnowotworowe, działają proapoptyczne w komórkach rakowych [4]. Obniżona całkowita zawartość SFA (p<0,001) (wyk. 3)
z jednoczesnym wzrostem indeksu desaturacji (18:1/18:0) (p<0,001) (wyk. 4) może świadczyć o zwiększonej desaturacji SFA do MUFA, a to z kolei może być
związane z zaburzeniami enzymów lipogennych – nadekspresji desaturazy steroilo-CoA [2]. Ponadto, w tkance nowotworowej obserwowano zwiększony poziom
MUFA (p=0,003) (wyk.4), PUFA n-3 (p<0,001) (wyk.5) oraz bardzo długołańcuchowych kwasów VLCFA (ang. very long chain FA), od C22 do C28. Grupy te mają
istotne znaczenie dla komórek rakowych. Duża zawartość PUFA w komórce rakowej stanowi rezerwuar składników budujących błony biologiczne dla szybko
proliferujących komórek. Zwiększony poziom VLCFA może świadczyć również o nadekspresji kolejnego enzymu lipogennego – elongazy kwasów tłuszczowych-1 oraz
o ich magazynowaniu, w celu zwiększenia nieprzepuszczalności błony komórkowej dla czynników zewnętrznych, w tym leków [5]. Kwas arachidonowy (ARA, 20:4n-
6) należący do PUFA n-6 (wyk. 6) był notowany w niższych ilościach w tkance C54, co może świadczyć o jego przemianie do eikozanoidów, biorących udział w
reakcjach zapalnych [2].
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Do badań został wykorzystany materiał biologiczny (tkana nowotworowa i zdrowa tkanka
endometrium) od 37 pacjentek z rakiem błony śluzowej trzonu macicy. Antropometryczna
i biochemiczna charakterystyka pacjentek została przedstawiona w tabeli 1.

Tab. 1 Charakterystyka 
pacjentek biorących udział w 

badaniu.

+ CHCl3:MeOH (v/v 2:1)
+ wzorzec wewnętrzny

EKSTRAKCJA
LIPIDY

HYDROLIZA

DERYWATYZACJA

GC-MS

+ 0,5M KOH w MeOH 

METYLOWE POCHODNE 
KWASÓW TŁUSZCZOWYCH

WOLNE KWASY 
TŁUSZCZOWE

+ 10% BF3 w MeOH 

rak C54

Ryc. 1 Schemat badań


