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Drugg co do czestosci wystepowania przyczyng zgondw sg choroby nowotworowe, wséréd ktérych duzg czesc
stanowig nowotwory mdzgu. Charakteryzujg sie one niskg przezywalnoscia pacjentéw, z ktérych wiekszosé
zyje krécej niz rok od momentu postawienia diagnozy. Aby mdc skutecznie zwalczaé choroby niezwykle
cenna jest wiedza na temat mechanizmu ich powstawania. Uwaza sie, ze pierwiastki sladowe odgrywajg
istotng role w procesach nowotworzenia. Zelazo jest szczegdlnie waznym pierwiastkiem poniewaz poprzez
udziat w reakcji Fentona, bierze udziat w powstawaniu reaktywnych form tlenu mogacych uszkadza¢ lipidy
oraz DNA. Z kolei miedZ oraz cynk, obecne w centrach aktywnych dysmutazy ponadtlenkowej (SOD1),
odgrywajg role przy ochronie przed anionorodnikami ponadtlenkowymi. Pozostate pierwiastki obecne w
tkance mdzgu réwniez sg wazne dla jej prawidtowego funkcjonowania. Z tego powodu informacja dotyczaca
roznic ich stezen oraz form chemicznych w jakich wystepuja w nowotworowej oraz zdrowej tkance moze
przyczyni¢ sie do wzrostu wiedzy na temat reakcji biochemicznych towarzyszacych procesowi
nowotworzenia. Moze byc¢ ona réwniez przydatna we wspomaganiu diagnostyki histopatologicznej.

Posréd badanych prébek obecne byty prébki nowotworédw reprezentujgcych rézne typy
histopatologiczne oraz rdine stopnie ztosliwosci wyrdznione zgodnie z klasyfikacja sporzadzong przez
Swiatowa Organizacje Zdrowia (WHO). Jako prébki kontrolne wykorzystano $ciane ropnia mézgu oraz tkanki
pobrane posmiertnie. Badania zostaty zatwierdzone przez komisje bioetyczng Uniwersytetu Jagiellonskiego.
Na cele mapowania, prébki przygotowano w postaci cienkich skrawkdéw suszonych w ujemnej temperaturze.
W badaniu stopni utlenienia wykorzystano prébki mrozone, poniewaz taki sposéb preparatyki zapewnia
spowolnienie zachodzenia proceséw chemicznych, np. utleniania pierwiastkow zawartych w tkance. Badania
dystrybucji przestrzennej pierwiastkdéw prowadzono przy uzyciu technik uXRF oraz uPIXE. Okreslanie stopni
utlenienia prowadzono natomiast przy uzyciu spektroskopii absorpcji promieniowania X.

Analiza XRF pokazafa istotny statystycznie spadek stezenia Ca, Fe, P oraz S w tkance nowotworowej
wzgledem tkanki kontrolnej, natomiast stezenie Zn byto wyzsze. Z kolei analiza PIXE pokazata istotny
statystycznie wzrost stezenia Na, K, Cu oraz Zn w tkance nowotworowej. Wyniki uzyskane w oparciu o te
metody nie sg zgodne dla wiekszos$ci badanych pierwiastkow. Prawdopodobnie spowodowane jest to przez
roznice w gestosciach poszczegdlnych prébek. Sprzezenie pomiaréw PIXE z pomiarami STIM pozwolito na
uwolnienie sie od wptywu tego czynnika. Wyniki uzyskane obiema stosowanymi metodami zgodne sg tylko
dla Zn i pokazujg wzrost jego stezenia w tkankach nowotworowych w poréwnaniu do tkanek kontrolnych.
Interesujgce zmiany zostaty rowniez zaobserwowane w dystrybucji pierwiastkdw. Zauwazono, ze wraz ze
wzrostem stopnia ztosliwosci nowotworu spada korelacja przestrzenna pierwiastkow. Najsilniejsza zaleznos¢
zostata zaobserwowana dla pierwiastkdw przejsciowych np. miedzi i cynku. Zaleznosci te zostaty
zaobserwowane w jednorodnych obszarach prébek. Ponadto pomiary zostaty wykonane na rdznych
strukturach obecnych w tkance. Pokazano, ze w poblizu zwapnien tkanka zawiera znacznie podwyzszone
ilosci wapnia, natomiast w poblizu naczyn krwionosnych, w odlegtosci nawet do 100 um stezenie niektdérych
pierwiastkéw jest wyraznie wyzsze. Woziecie pod uwage stezen wszystkich badanych pierwiastkéw
rownoczesnie oraz zastosowanie statystycznej analizy wielowymiarowej pozwolito na skuteczng klasyfikacje
probek do poszczegdlnych typdw nowotwordw. Zastosowana metoda pozwolita na poprawne
zaklasyfikowanie ponad 90% prébek. Wséréd pierwiastkdw majacych najwieksze znaczenie dla poprawnej
klasyfikacji znalazty sie Cu, K, Fe, Ca oraz Zn.

Analiza stopni utlenienia wykazata ciekawe zmiany dla Zzelaza. W wszystkich badanych tkankach
zelazo byto obecne zaréwno w postaci Fe®* jak i Fe**, natomiast w prébkach mrozonych zauwazono wzrost
zawartosci Fe** w stosunku do Fe®" wraz ze wzrostem stopnia ztoéliwosci nowotworu reprezentowanego
przez prébke. Otrzymane wyniki sugeruja, ze obnizony stopien utlenienia zelaza moze by¢ wskaznikiem



tkanek nowotworowych. Dla prébek suszonych w ujemnych temperaturach nie zaobserwowano podobnej
zaleznosci. Rozbieznosci miedzy wynikami uzyskanymi w tych dwdch rdinych podejsciach pokazujg, ze
warunki kriogeniczne dajg dobre rezultaty w badaniu prébek biologicznych. W takich warunkach prébki
znajdujg sie w postaci zblizonej do tej w ktdrej znajdujg sie w organizmie cztowieka, nie zmienionej znacznie
w procesie preparatyki. Analiza stopni utlenienia miedzi pokazata natomiast maty wzrost zawartosci Cu™ w
stosunku do zawartosci Cu'* wraz ze wzrostem stopnia ztoéliwosci nowotworu.

Wyniki przeprowadzonych badan pokazujg jak duzy jest wptyw preparatyki probek oraz warunkéw
pomiarowych na rezultaty. Podkre$lajg one rdéwniez wage pierwiastkdw przejsciowych w procesach
patologicznych. Otrzymane wyniki mogg przyczyni¢ sie do zwiekszenia wiedzy dotyczacej proceséw
biochemicznych zachodzacych w procesie nowotworzenia oraz do wzrostu wiedzy na temat jednego z mniej
poznanych nowotwordw. By¢ moze mogg by¢ one rdwniez kolejnym krokiem w rozwoju komplementarnych
do analizy histopatologicznej metod identyfikacji typdw nowotworu.



