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Streszczenie

Wprowadzenie. W powstawaniu i rozwoju nowotworéw przewodu pokarmowego uczestniczg wolne rodniki tle-
nowe (WRT) i ich pochodne. Wywotuja one liczne uszkodzenia struktur komdrkowych i zaburzenia ich funkcji.
Organizmy zywe majg system enzymatycznych i nieenzymatycznych antyoksydantéw, zwany barierg antyoksyda-
cyjna, ktéra chroni je przed skutkami oddziatywania WRT i ich pochodnych. Jednym z enzymatycznych sktadni-
kéw bariery antyoksydacyjnej organizmu cztowieka jest dysmutaza ponadtlenkowa (SOD). W wielu typach nowo-
tworéw, w tym nowotworéw przewodu pokarmowego, zaobserwowano zmiany w aktywnosci i ekspresji SOD.
Cel pracy. Zbadanie aktywnosci izoenzyméw SOD (CuZnSOD i MnSOD) u chorych z guzami pierwotnymi Zo-
tadka, watroby, jelita grubego oraz z guzami przerzutowymi z raka jelita grubego do watroby.

Material i metody. Material badawczy stanowily tkanki pobierane od chorych podczas operacji oraz krew.
W przygotowanych z tkanek 10% homogenatach oraz w surowicy krwi oznaczono aktywnos¢ CuZnSOD oraz ak-
tywnos¢ MnSOD

Wiyniki. W w guzach pierwotnych zotadka i watroby wykazano spadek aktywnosci CuZnSOD i wzrost aktywnosci
MnSOD w poréwnaniu ze zdrowg tkankg. W raku jelita grubego oraz jego przerzutach do watroby zaobserwowano
wzrost aktywnosci CuZnSOD i MnSOD. W surowicach krwi pobranych od chorych z nowotworami przewodu po-
karmowego zaobserwowano spadek aktywnosci CuZnSOD w poréwnaniu do surowic kontrolnych.

Whioski. W nowotworach przewodu pokarmowego dochodzi do zmian w aktywnosci SOD. Stwierdzono, ze
CuZnSOD i MnSOD wykazujag kompensacyjne dzialanie w unieczynnianiu anionorodnika ponadtlenkowego.
W swietle uzyskanych wynikéw SOD ma prawdopodobnie istotne znaczenie w patologii nowotworéw (Adv Clin
Exp Med 2005, 14, 4, 731-737).

Stowa kluczowe: dysmutaza ponadtlenkowa, przewdd pokarmowy, nowotwory.

Abstract

Background. In arising and development of digestive tract tumours participate radical oxygen species (ROS) and
their derivatives. They cause multiple cell structures damage and disturbances in its function. Living organisms pos-
ses the system of enzymatic and nonenzymatic antioxidants, called antioxidant barrier, which protect them against
effects of ROS action. One of the enzymatic constituents of the antioxidant barrier in human organism is supero-
xide dismutase (SOD). In many types of tumour, including digestive tract tumours the changes in SOD activity and
expression was observed.

Objectives. The aim of this work was the examination of SOD activity in patients with primary cancers of sto-
mach, liver, colon and with colorectal cancer to liver metastases.

Materials and Methods. The examined materials were blood and tissues obtained from patients surgically. In 10%
homogenates prepared from tissues and in blood serums activity of CuZnSOD and MnSOD was determined.
Results. In tumour disease of stomach and liver decrease of CuZnSOD activity, and increase of MnSOD activity
in primary cancer was observed. Whereas in colorectal cancer and in colon to liver metastases, increase of
CuZnSOD and MnSOD activity was observed. Also in blood serum from patients with digestive tract tumours de-
crease of CuZnSOD was observed in comparison with blood serum from healthy donors.

* Badania byly finansowane w ramach tematu pracy wtasnej nr 1WK/W2/2004 oraz projektu mtodego badacza nr 1WK/WB2/2004.
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Conclusions. In digestive tract tumours attains to changes in activity of SODs. Isoenzymes of SOD could compen-
sate actions in scavenging of superoxide anion. In light of obtained results, SOD seems to be important in tumours

pathology (Adv Clin Exp Med 2005, 14, 4, 731-737).

Key words: superoxide dismutase, digestive tract, tumours.

Nowotwory przewodu pokarmowego nalezg
do najczesciej wystepujacych typéw nowotwordw
u ludzi. Wzrost zachorowar na raka zotadka, wa-
troby, trzustki, jelita grubego i stosunkowo p6Zne
ich wykrywanie stanowig powazny problem kli-
niczny. Etiologia nowotworéw przewodu pokar-
mowego nie jest do korica wyjasniona. Coraz wig-
cej danych wskazuje na udziat w ich powstawaniu
wolnych rodnikéw tlenowych (WRT) 1 ich po-
chodnych. Przewd6d pokarmowy jest szczegdlnie
narazony na dlugotrwale dziatanie zawartych
w pokarmach, srodowiskowych czynnikéw nara-
zenia (zwigzkéw chemicznych, bakterii, wirusow,
antygenow pokarmowych), ktére prowadza do pow-
stawania przewleklych stanéw zapalnych. Uwal-
nianiu mediatorow proceséw zapalnych (kaska-
dzie cytokinozaleznej) towarzyszy powstawanie
WRT i ich reaktywnych pochodnych, odpowie-
dzialnych za wolnorodnikowe mechanizmy uszka-
dzania komérek Sluzéwki przewodu pokarmowe-
g0. Wolne rodniki tlenowe i ich pochodne wytwa-
rzane w nadmiarze, przy niewydolnosci enzyma-
tycznych 1 nieenzymatycznych systemow antyo-
ksydacyjnych nasilajg uszkodzenia, ktére mogg
prowadzi¢ do transformacji nowotworowej w ko-
morkach przewodu pokarmowego [1-3].

Wskaznikiem stresu oksydacyjnego w komor-
kach jest wzrost lub obnizenie aktywnosci enzy-
méw tworzgcych z nieenzymatycznymi antyoksy-
dantami barier¢ antyoksydacyjng organizmu. Jed-
nym z kluczowych enzymdéw antyoksydacyjnych
jest dysmutaza ponadtlenkowa (SOD) [4, 5], ktora
katalizuje reakcje¢ dysmutacji anionorodnika po-
nadtlenkowego do nadtlenku wodoru i tym samym
uniemozliwia powstawanie innych toksycznych
wolnych rodnikéw oraz ich pochodnych (np. rod-
nika hydroksylowego, nadtlenoazotynu). W swie-
tle funkcji, jakie petni SOD w komdrkach organiz-
mu wydaje si¢, Zze odgrywa znaczgcg rolg¢ w pato-
logii choroby nowotworowej [1, 4, 6, 7].

W organizmie SOD jest obecna w postaci
trzech izoenzyméw: cynkowo-miedziowej dysmu-
tazy ponadtlenkowej (CuZnSOD) — znajdujace;j si¢
w cytozolu, manganowej dysmutazy ponadtlenko-
wej (MnSOD) — umiejscowionej w mitochon-
driach oraz zewnatrzkomdrkowej dysmutazy po-
nadtlenkowej (EC-SOD) — wystepujacej w przes-
trzeniach i ptynach zewnatrzkomérkowych [5]. Je-
zeli EC-SOD nie ma wigkszego wptywu na po-
wstawanie i rozwdj nowotworéw, to taki wptyw
wykazano dla CuZnSOD i MnSOD [8-10].

Wryniki licznych badan wskazujg, ze zmiany
aktywnosci 1 ekspresji CuZnSOD i MnSOD sg
dos¢ czesto stwierdzane w wielu typach nowotwo-
réw 1 mogg wystepowac na réznych etapach zaa-
wansowania choroby nowotworowej (rak in situ,
przerzuty) [4, 11-15]. Udzial poszczegblnych izo-
enzymOow SOD w rozwoju zmian nowotworowych
jest jednak zréznicowany [3, 11, 12].

Celem pracy bylo zbadanie aktywnosci
CuZnSOD i MnSOD u chorych z guzami pierwot-
nymi zolagdka, watroby, jelita grubego oraz prze-
rzutami raka jelita grubego do watroby.

Material i metody

Badaniami objeto grupe 81 chorych w wieku
40-80 lat. Srednia wieku pacjentéw wynosita 65 lat.
W badanej grupie byto 10 chorych z guzem pierwot-
nym zotadka, 14 chorych z marskoscia watroby
1 10 z guzem pierwotnym watroby, 27 chorych z gu-
zem pierwotnym jelita grubego oraz 20 chorych
z przerzutami raka jelita grubego do watroby. Cho-
rzy byli poddawani chemio- i radioterapii.

Material badawczy stanowily tkanki i krew
pobierane od chorych (za ich zgoda) operowanych
w Klinice Chirurgii Ogélnej i Choréb Watroby
AM w Warszawie oraz Klinice Chirurgii Ogodlnej
i Gastroenterologii AM w Warszawie. Tkanka
kontrolng byt wycinek pobierany w czasie opera-
cji w odlegtosci 6-7 cm od granicy guza.

Bezposrednio po operacji, wycinek guza
1 tkanke kontrolng przemywano w 0,9% NaCl i za-
mrazano w temperaturze —70°C. Tkanki cigto na
mniejsze kawalki i homogenizowano w 10 objgto-
Sciach schtodzonego 50 mmol/l buforu Tris-HCI
(pH 7.,5), =zawierajacego 1 mmol/l MnCl,,
0,2 mol/l KCl1 0,1% (v/v) Triton X-100 z uzyciem
homogenizera marki Heidolph Diax 900 przy
9500-13000 obr./min (pig¢ razy po minucie z przer-
wami 3-minutowymi). Po 30 minutach ekstrakcji
na mieszadle magnetycznym, homogenaty wiro-
wano przy 12 0000 x g, przez 30 minut w 4°C.
Uzyskane ekstrakty tkankowe (supernatanty) wy-
korzystywano do dalszych badan.

Krew pobierano od chorych dzien przed opera-
cja i 6 dni po zabiegu (w miar¢ mozliwosci). Kon-
trole stanowita krew zdrowych dawcow (bez stwier-
dzonej choroby nowotworowej). Surowice krwi
oraz przygotowane ekstrakty z tkanek przechowy-
wano do czasu oznaczenia w temperaturze —70°C.
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Aktywnos¢ CuZnSOD oznaczano spektrofo-
tometrycznie za pomocg standardowego zestawu
RANSOD firmy Randox. W metodzie wykorzy-
stano oksydaze¢ ksantynowg i ksantyne w celu wy-
tworzenia anionorodnika ponadtlenkowego, ktéry
reaguje z chlorkiem 2-(4-jodofenylo)-3(4-nitrofe-
nylo)-5-fenylotetrazolu (INT), tworzac czerwony
barwnik formazanowy. Dysmutaza obecna w préb-
ce, wymiatajac O,, hamuje t¢ reakcjg¢. Stopien ha-
mowania tej reakcji jest wprost proporcjonalny do
aktywnosci CuZnSOD [16].

Aktywnos¢ MnSOD oznaczano metoda, ktdéra
jest oparta na hamowaniu wytwarzania anionorod-
nika ponadtlenkowego w reakcji oksydazy ksanty-
nowej z ksantyng. Powstajacy anionorodnik po-
nadtlenkowy redukuje chlorek bigkitu nitrotetrazo-
liowego (nitro-blue tetrazolium — NBT), tworzac
barwny kompleks. Stopieri hamowania tej reakcji
jest wprost proporcjonalny do aktywnosci
MnSOD. Aktywnos¢ CuZnSOD hamowano stosu-
jac 0,33 M NaCN [17]. Pomiary aktywnosci
CuZnSOD i MnSOD prowadzono w dwoéch pow-
torzeniach, przy dlugosci fali, odpowiednio 505 nm
i 560 nm, z uzyciem aparatu Shimadzu UV 1202.
Stezenie biatka oznaczano metodg Bradforda [18].

Otrzymane wyniki poddano analizie statys-
tycznej, postugujac si¢ obliczeniami Srednich aryt-
metycznych (x) z odchyleniami standardowymi
(SD) z wykorzystaniem testu 7-Studenta i testu Co-
chrana-Coxa. W ocenie istotnosci statystycznej
r6znic miedzy srednimi przyj¢to stopien istotnosci
p < 0,05. W obliczeniach réznice uwazano za sta-
tystycznie istotne, gdy wartos¢ p < 0,05.

Badania byly prowadzone za zgoda Komisji
Bioetycznej przy AM w Warszawie (decyzja
KB/164/2001 z dnia 09.10.2001 r.) i za zgodg pa-
cjentéw.

Wyniki i omowienie

Aktywnosci MnSOD i CuZnSOD w guzach
pierwotnych zotadka, watroby, jelita grubego oraz
w guzach przerzutowych z raka jelita grubego do
watroby przedstawiono na rycinach 1-5.

Uzyskane wyniki badai wskazuja na zmiany
aktywnosci MnSOD i CuZnSOD u chorych na no-
wotwory przewodu pokarmowego.

Wykazano ponad 7-krotny wzrost aktywnosci
MnSOD w raku pierwotnym zotadka w poréwna-
niu do zdrowej tkanki, podczas gdy aktywnos¢
CuZnSOD byta prawie 2-krotnie nizsza w raku niz
w zdrowej tkance (ryc. 1). Mimo znacznego wzro-
stu aktywnosci MnSOD w guzie raka zotadka
w stosunku do zdrowej tkanki, nie stwierdzono
statystycznie istotnych réznic (p < 0,05), co moze
wynika¢ z malej liczby zbadanych w pracy przy-

padkéw. Poniewaz rozkiad aktywnosci MnSOD
byt z przewaga wyzszych wartosci w guzie zotad-
ka (w 6 przypadkach) niz w zdrowej tkance,
zwigkszenie liczebnosci chorych w badaniach,
mogtoby da¢ wyniki statystycznie istotne.
Obnizona aktywnos¢ CuZnSOD swiadczy
0 wyczerpywaniu si¢ mechanizméw antyoksyda-
cyjnych w cytozolu zmienionych nowotworowo
komorek zotadka, podwyzszona aktywnos¢ MnSOD
natomiast wskazuje na wysoki poziom stresu
oksydacyjnego w mitochondriach. R6znice w ak-
tywnosci obu izoenzyméw w komérkach guza ra-
ka zotadka Swiadcza o ich wspdlnym dziataniu
w unieczynnianiu anionorodnika ponadtlenkowe-
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Ryc. 1. Aktywnos¢ CuZnSOD i MnSOD w guzie pier-
wotnym zolagdka

Fig. 1. Activity of CuZnSOD and MnSOD in stomach
primary cancer
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Ryc. 2. Aktywnos¢ CuZnSOD i MnSOD w watrobie
marskiej i guzie pierwotnym watroby

Fig. 2. Activity of CuZnSOD and MnSOD in liver cir-
rhosis and in hepatocellular carcinoma



734

H. Czeczor et al.

go. W warunkach silnego stresu mata aktywnos¢
CuZnSOD w komérkach raka zotadka prowadzi
do nagromadzania si¢ duzych ilosci anionorodnika
ponadtlenkowego w cytozolu [8]. Wykazany
w badaniach znaczacy wzrost aktywnosci MnSOD
wskazuje na jej wspomagajace dzialanie w unie-
czynnianiu tego rodnika przy malej aktywnosci
CuZnSOD.

O pogorszeniu sprawnosci bariery antyoksyda-
cyjnej organizmu u chorych na raka zotadka swiad-
czy réwniez obnizenie aktywnosci CuZnSOD w su-
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zo_lozrgctal primary cancer vs. healthy colon (control)
przerzut do watroby ** w stosunku do guza pierwotnego

liver metastases jelita grubego
n=20 vs. colorectal primary cancer

Ryc. 3. Aktywnos¢ CuZnSOD i MnSOD w guzie pier-
wotnym jelita grubego i przerzutach do watroby

Fig 3. Activity of CuZnSOD and MnSOD in primary
coloretal cancer and in liver colorectal cancer metastases

rowicy krwi pobieranej przed i po operacji w porow-
naniu z surowicg krwi zdrowych dawcow (ryc. 5).
Stwierdzono, Ze réznica ta byla statystycznie istotna.

Zmiany w aktywnosci obu izoenzyméw SOD
i ich kompensacyjne dzialanie zaobserwowano
roéwniez w pierwotnym raku watroby i marskiej
watrobie.

Aktywnos¢ CuZnSOD byta nizsza zaréwno
w guzie raka watroby, jak i marskiej watrobie
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Ryec. 4. Rozktad aktywnosci CuZnSOD i MnSOD
w zaleznosci od umiejscowienia guza w poszczegol-
nych odcinkach jelita grubego

Fig. 4. Distribution of CuZnSOD and MnSOD activity
dependent from tumour localization in selected parts
of colon
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Ryc. 5. Aktywnos¢ CuZnSOD w surowicy chorych na nowotwory przewodu pokarmowego

Fig. 5. Activity of CuZnSOD in serum of patients with digestive tract tumours
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w stosunku do jej aktywnosci w watrobie zdrowe;j.
Najnizszg aktywnos¢ CuZnSOD wykazano w gu-
zie pierwotnym watroby. Zaobserwowane réznice
byly statystycznie istotne w stosunku do zdrowej
watroby.

Przeciwstawne wyniki uzyskano dla MnSOD.
Aktywnos¢ MnSOD bytla istotnie wyzsza w watro-
bie marskiej i guzie pierwotnym watroby niz
w tkance zdrowej (ryc. 2).

Obnizanie aktywnosci CuZnSOD w marskiej
watrobie 1 w guzie raka watroby Swiadczy o wy-
czerpywaniu si¢ enzymatycznych mechanizmoéw
antyoksydacyjnych w miar¢ powstawania patolo-
gicznych zmian w zdrowej watrobie (marskosc,
rak) [9]. Wiele badan klinicznych wskazuje, ze
marskos¢ watroby bardzo czgsto poprzedza roz-
wo0j pierwotnego raka watroby [19]. Ttumaczy to
zaobserwowane zmiany aktywnosci SOD w mar-
skiej watrobie. Mata aktywnos¢ CuZnSOD w mar-
skiej watrobie powaznie ostabia obron¢ komorki
przed stresem oksydacyjnym spowodowanym
przez nasilajacy sie proces zapalny. Wolne rodniki
tlenowe uwalniane w ,,wybuchu tlenowym” ini-
cjujg kaskade zmian metabolicznych, prowadzg-
cych do licznych uszkodzeri struktur komoérko-
wych [1]. Podwyzszona aktywnos¢ MnSOD
w watrobie marskiej moze by¢ spowodowana
dziataniem mediatoréw proceséw zapalnych (cy-
tokin). Wyzsza natomiast aktywnos¢ MnSOD
w raku watroby niz w zdrowej tkance wskazuje
z jednej strony na nasilenie stresu oksydacyjnego
na poziomie mitochondriéw, z drugiej — na zwigk-
szong proliferacje komorek [10, 20]. Oba izoenzy-
my MnSOD i CuZnSOD wykazuja kompensacyj-
ne dzialanie w ,,wymiataniu” anionorodnika po-
nadtlenkowego.

Aktywnos¢ CuZnSOD w surowicy krwi cho-
rych operowanych z powodu raka pierwotnego
watroby pobranej przed i po operacji byta nizsza
w poréwnaniu z kontrolg. Stwierdzono, ze r6znica
ta byta statystycznie istotna. Nieznacznie wyzsza
aktywnos¢ CuZnSOD zaobserwowana w surowi-
cy krwi po operacji, w poréwnaniu z surowicg
przed zabiegiem, moze §wiadczy¢ o naruszeniu in-
tegralnosci komorek watroby. Skutkiem tego, jest
prawdopodobnie wyciek enzyméw z komérek do
krwiobiegu, stad wzrost aktywnosci CuZnSOD
w surowicy po operacji (ryc. 5). Réznica ta nie by-
fa statystycznie istotna.

Aktywno$¢ obu izoenzyméw SOD w raku
pierwotnym jelita grubego oraz guzach przerzuto-
wych z raka jelita grubego do watroby byta wyz-
sza w porownaniu ze zdrowg tkanka. Wykazano,
ze aktywnos¢ MnSOD w guzie raka jelita grubego
byta 3-krotnie wyzsza niz w zdrowej tkance. Naj-
wyzsza aktywnos¢ zaobserwowano w przerzutach
z pierwotnego raka jelita do watroby, ktéra byta

ponad 10-krotnie wyzsza niz w kontroli — zdro-
wym jelicie (ryc. 3). Zaobserwowane réznice byty
statystycznie istotne. Stwierdzono rowniez statys-
tycznie istotne réznice migdzy aktywnoscig
CuZnSOD oraz MnSOD w raku jelita grubego
i guzach przerzutowych.

U chorych na raka pierwotnego jelita grubego
aktywnos¢ CuZnSOD w surowicy krwi pobranej
zaréwno przed operacja, jak 1 po operacji byla
podobna. Natomiast u chorych, u ktérych wystapi-
ty przerzuty z raka jelita grubego do watroby ak-
tywnos¢ CuZnSOD byla nieznacznie wyzsza
przed operacja niz po operacji. Nie byta to jednak
réznica statystycznie istotna. Moze to wskazywac,
ze w przypadku przerzutéw caty organizm jest na-
razony na silny stres oksydacyjny, ktéry prowadzi
do obnizenia sprawnosci enzymatycznych mecha-
nizméw antyoksydacyjnych organizmu (ryc. 5).
Aktywnos¢ CuZnSOD w surowicy krwi pobiera-
nej od chorych na raka pierwotnego jelita grubego
1z guzami przerzutowymi przed i po operacji byta
duzo nizsza niz w surowicy kontrolnej. Réznice te
byty statystycznie istotne.

Zaburzenia réwnowagi oksydant/antoksydant
prowadzg do powstawania duzych ilosci reaktyw-
nych form tlenu i ich pochodnych w komoérkach
[1, 2]. Podwyzszona aktywnos¢ CuZnSOD w ko-
morkach btony sluzowej jelita grubego wskazuje
na wigkszg potrzeb¢ ochrony przed toksycznym
dziataniem WRT. Podwyzszona aktywnos¢ MnSOD
w raku jelita grubego zapewnia rowniez ochrong
jego komorek przed cytotoksycznym dziatlaniem
czynnika martwicy nowotworéw (TNF-a) [13].

Powstajacy w wyniku dziatania SOD H,0,
moze indukowaé przyspieszone podziaty komérek
[7, 20, 21]. Umozliwia to zaréwno w raku jelita
grubego, jak i w guzie przerzutowym z raka jelita
grubego do watroby zwigkszong proliferacj¢ i na-
mnazanie ztosliwych klonéw komoérek nowotwo-
rowych. Podwyzszona aktywnos¢ CuZnSOD
w komérkach nowotworowych tworzacych prze-
rzuty zapewnia ochrong przed eliminacjg z krwio-
biegu, gdzie mogg by¢ niszczone w wyniku dzia-
tania wyspecjalizowanych komoérek uktadu odpor-
nosciowego organizmu [14]. Stopniowy wzrost
aktywnosci MnSOD, w miar¢ ztosliwienia ko-
moérek nowotworowych guza (powstawanie prze-
rzutéw), Swiadczy o wspomaganiu funkcji
CuZnSOD w ich ochronie.

Niestety, duza aktywnos¢é MnSOD w guzach
przerzutowych z raka jelita grubego do watroby,
poza funkcja ochronng przed WRT i ich pochod-
nymi, zapewnia odpowiednio duze st¢zenie
H,0,, ktére stymuluje dalszy wzrost i podziaty
komérek nowotworowych oraz powstawanie
bardziej heterogennych i ztosliwych klonéw [7,
13, 14, 22].
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Analiza rozktadu aktywnosci CuZnSOD
i MnSOD w guzach pierwotnych jelita grubego,
pochodzacych z réznych jego odcinkéw: okrezni-
cy, katnicy, esicy oraz odbytnicy w poréwnaniu
ze zdrowg tkanka wykazata, ze aktywnosé
CuZnSOD w guzie okre¢znicy jest zdecydowanie
mniejsza niz w tkance kontrolnej. Jej aktywnos¢
w guzie katnicy pozostawala bez zmian, a w guzie
esicy 1 odbytnicy byta wigksza niz w zdrowym je-
licie. Najwyzsza aktywnos¢ CuZnSOD wykazano
w guzie odbytnicy.

Przeciwstawne wyniki uzyskano dla MnSOD.
W guzie okreznicy, katnicy oraz esicy aktywnos¢
MnSOD byta wyzsza niz w tkance zdrowej. Tylko
w guzie odbytnicy zaobserwowano mniejszg ak-
tywnos¢ MnSOD w poréwnaniu ze zdrowym jeli-
tem (ryc. 4).

Uzyskane wyniki wskazujg, ze aktywnos¢
CuZnSOD w guzach jelita grubego, wystepuja-
cych w poczatkowym jego odcinku jest obnizona,
podczas gdy aktywnos¢ MnSOD podwyzszona.
W guzach wystepujacych w sSrodkowym odcinku
jelita aktywnos¢ CuZnSOD pozostaje bez zmian,
aktywnos$¢ natomiast MnSOD jest wigksza.
W konicowym odcinku jelita grubego zaobserwo-
wano wzrost aktywnosci CuZnSOD i obnizenie
aktywnosci MnSOD w guzach pierwotnych. Moze
to Swiadczy¢ o wigkszym narazeniu komérek jeli-
ta na stres oksydacyjny w dolnych odcinkach jeli-
ta grubego, a takze o wzajemnym kompensacyj-
nym dziataniu CuZnSOD i MnSOD.

Aktywnos¢ CuZnSOD w surowicy krwi cho-
rych z guzami pierwotnymi zotgdka, watroby, jeli-
ta grubego oraz przerzutami z guza jelita grubego
do watroby, pobranej przed i po operacji byta ob-
nizona w stosunku do aktywnosci w surowicy

Pismiennictwo

kontrolnej (ryc. 5). Stwierdzono, Ze réznice te by-
ty statystycznie istotne.

Swiadczy to o ogdlnoustrojowym zaburzeniu
funkcjonowania enzymatycznej bariery antyoksy-
dacyjnej organizmu w chorobie nowotworowe;j.
Niewykluczone, ze obnizona aktywnos¢ CuZnSOD
w surowicy krwi chorych na raka zotadka, watro-
by i jelita grubego wynika ze stosowania w ich le-
czeniu chemio- i radioterapii, ktére réwniez moga
powodowaé obnizenie sprawnosci mechanizméw
obronnych organizmu [6].

Nie stwierdzono aktywnosci MnSOD w suro-
wicy krwi zaréwno u chorych z guzami pierwot-
nymi zotgdka, watroby, jelita grubego oraz prze-
rzutami z guza jelita grubego do watroby, jak
i u zdrowych dawcéw.

Na podstawie uzyskanych wynikéw mozna
stwierdzi¢, ze nowotworom przewodu pokarmo-
wego towarzyszg zmiany aktywnosci CuZnSOD
1 MnSOD. W guzach pierwotnych zotadka, watro-
by i jelita grubego oraz w przerzutach z guza jeli-
ta grubego do watroby izoenzymy te petnig kom-
pensacyjng rol¢ w unieczynnianiu anionorodnika
ponadtlenkowego w komorce, MnSOD w mito-
chondrium a CuZnSOD w cytozolu.

Wraz z postegpem choroby nowotworowej jeli-
ta grubego (guz — przerzut) zwigksza si¢ aktyw-
nos¢ CuZnSOD oraz MnSOD. We krwi obwodo-
wej chorych na nowotwory przewodu pokarmo-
wego dochodzi do zdecydowanego obnizenia ak-
tywnosci CuZnSOD.

Przedstawione wyniki potwierdzaja udziat za-
réwno CuZnSOD, jak i MnSOD w chorobie no-
wotworowej przewodu pokarmowego, ale pro-
blem ten wymaga dalszych badar, szczegdlnie na
poziomie molekularnym.
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