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antygenéw uzywa sie do produkeji przeciweial. Postuze-
nie sig frakcja IgG w miejsce pelnej surowicy do przy-
gotowania odczynnika koaglutynacyjnego w niewielkim
stopniu zwieksza jego swoistod¢, poniewaz biatko A
wybiérczo wchodzi w polaczenia tylko z fragmentem
Fec czasteczki IgG (8). Stad zastosowanie do indukeji
przeciwcial mozliwie wysoko oczyszezonych antygenow
zmniejsza liczbe epitopéw w materiale antygenowym,
zmniejszajac tym samym prawdopodobicinstwo wystapie-
nia reakcji krzyzowych surowicy.

Swoisto$¢ koaglutynacji, réwng testowi immunoenzy-
matycznemu w wykrywaniu fimbrii K88 1 K99 wykazal
wezesniej Murray (14). Wydaje sie zatem, ze test ten ze
wzgledu na duzg swoisto$é i prostote wykonania po-
winien znalezé powszechne zastosowanie w  diagnozo-
waniu ETEC patogennych dla zwierzat przez labora-
toria weterynaryjne, usprawniajac, a czesto poczatkujac
w nich wykrywanie tych adhezyn.

U niektoérych szczepéw stwierdzono obecnos¢ dwodch
roznych odmian fimbrii swoistych np. K88 1 987P albo
K99 lacznie z F41. Do niedawna uwazano, zc patogenne
dla konkretnego gatunku zwierzat E. coli syntetyzujg
charakterystyczny dla nich typ fimbrii swoistych i ze
jeden szezep wytwarza jedng odmiane tych adhezyn
(18). Nicliczne doniesienia o wyosobnieniu szczepéw
z adhezynami uwazanymi za swoiste dla jednego ga-
tunku zwierzat z zachorowan u innych, wydawaly sie
by¢ wyjatkami, potwierdzajgcymi regule (12). Ostatnio
jednak wzrasta liczba izolacji szczepoéw wytwarzajacych
wiecej niz jedna odmiane fimbrii swoistych. Stwierdzo-
no je w réznych kombinacjach np. K88 + 987P (15) lub
K88 + F41 albo K88+ F41 + F165 (6). Byé moze u ta-
kich szczepow ujawniajg sie pod presja czynnikéow eko-

logicznych determinowane genctycznic mozliwosel syn-
tezy nowych adhezyn, zwiekszajacych ich patogenng
aktywnosé,

Wnioski

1. Odezyn koaglutynaciji jest wysoce swoistym testem
umozliwiajacym wykrywanie antygenéw adhezyjnych
(fimbrii swoistych) u patogennych dla zwierzat pateczek
okreznicy.

2. Test ten ze wzgledu na duza swoisto$¢ 1 prostote
wykonania moze w powaznym stopniu usprawni¢ ruty-
nowa diagnostyke laboratoryjnag kolibakteriozy zwierzat.
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Nowotworzenie jako forma beztadnej ,regeneracji’ tkanek

Wzrost i rozwdj organizmu nalezg do bardzo ztozo-
nych proceséw, okreslanych mianem zmian rozplemo-
wych lub postepowych. Przez wzrost rozumie sie nie-
odwracalne zwiekszenie rozmiarow tkanki lub orga-
nizmu, natomiast rozwéj czyli ontogeneza dotyczy osob~
niczego rozwoju ustroju. Ontogeneza zwigzana jest za-
tem z wytwarzaniem tkanek 1 organizméw, repro-
dukcja komoérek, starzeniem sie ich i w koncu z natu-
ralng $mierciag ustroju. A wiec rozwdj ontogenetyczny
jest to precyzyjnie kontrolowany proces wzrostu i roz-
nicowania sie komoérek. Oddzielenie obu pojeé, tj.
wzrostu 1 rozwoju jest prawie niemozliwe, gdyz oba te
procesy przebiegaja z reguly rownolegle i sa $cisle ze
sobg powiazane (7).

I. Wzrost komoérek

Okres wzrostu komorek nosi miano cyklu komorko-
wego, diugosé ktéorego z reguly trwa 18—24 godzin,
przy czym najdluzej przebiega interfaza, tj. czas od
zakonezenia podzialu komoérek do rozpoczecia nowej
fazy. W interfazie wyréznia sie takie fazy, jak: G, S

i G: (G — ,gap” — przerwa, S — synteza, glownie
DNA). Stanem spcczynkowym komoérek jest faza G,.
Wchodzenie komoérek w cykl z fazy G, wymaga akty-
wacji 1 regulacji szeregu reakeji biochemicznych, np.
w komorkach dzielacych sie wzrasta ilos¢ tzw. niesta-
bilnego bialka — unstable protein — U-protein (7).
W momencie osiggniecia przez narzgd lub tkanke liczby
komorek charakterystycznych dla organizmu dorostego
(np. u czltowieka ok. 10'* komorek) liczba komoérek bedag-
cych w cyklu zimniejsza sie, a nastepnie utrzymuje na
stalym poziomie. Jest to stan homeostazy mitotyczne]
(18).

Cykl zyciowy komérek prawidlowych nie rézni sie
specjalnie od obserwowanego w komérkach nowotwo-
rowych. Réznice stanowi utrata przez komoérki nowo-
tworowe mechanizméw regulujacych podzial komorek,
tj. umozliwiajacych komorkom prawidlowym przejscie
lub pozostanie w fazie G, cyklu komorkowego (8).

Wsrod  licznych  czynnikéw regulujacych procesy
wzrostu wyroéznia sie poliptydowe czynniki wzrostu
(PGF — polypeptide growth factors) okreslane mianem
hormonéw  wzrostu (17, 23). Odpowiedz komoérki na
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PGF jest regulowana na réznych poziomach, tj. przez
stezenie samego czynnika wzrostu, poprzez wystgpowa-
nie na powierzchni komérki receptorow dla tego czyn-
nika oraz poprzez system wewnatrzkomoérkowych sygna-
16w do jadra komorki (2, 6). Przekazywanie sygnaltu do
wzrostu odbywa sie prawdopodobnie zaréwno przy
udziale cAMP, jak i ¢cGMP, czyli poprzez ,uktad” dwu
sygnatow (1).

Badania nad receptorami PGF pozwalajg dokladniej
przesledzie mechanizmy kontrolujgce wzrost nie tylko
komorek prawidlowych, ale takze komorek nowotworo-
wych. Wykazano bowiem, ze biatka komoérkowe zwia-
zane z transformacja nowotworowa maja homologicz-
na lub identyczng strukture z niektorymi PGF. Np.
TGF (tumor growth factor — czynnik wzrostu nowo-
tworéw) ma takg samg sekwencje aminokwasow jak
EGF (epidermsl growth factor — czynnik wzrostu na-
skorka), biatko p 28V (simian sarcoma virus -—
SSV) — produkt onkogenu wirusa miesaka malpy —
wykazuje homologie z plytkowym czynnikiem wzro-
stu — PDGF (platet-derived growth factor), a produkt
onkogenu v -erb- B — wirusa erytroblastozy ptakow,
jest homologiczny 2z TDbiatkiem receptorowym EGF
(10, 14, 26). Stad przypuszcza sie, ze komorki pobudzone
do proliferacji przez czynniki wzrostu same zaczynaja
je produkowaé¢ stymulujac tym samym komorki do
cigglej, niekontrolowanej proliferacji. Uwaza sig takze,
ze geny komorkowe kodujgce synteze bialek zwigza-
nych z odpcowiedzig na dzialanie PGF, mozna zaliczy¢
do onkogenéw (21, 27).

Udzial onkogenow w regulacji wzrostu komorek ma
polegaé na kodowaniu kinaz, ktore wchodzg w skiad
receptoréw przyjmujacych sygnaly. Kinazy te sa iden-
tyczne z produktami genow wirusa migsaka UR 2
i v -src miesaka Rousa 1 odpowiadajacej im ¢ — ,,onc”
(cellular cncogens), tj. c-ras i c-src (14). Podobnie pro-
liferacja komorek biataczkowych uzalezniona jest od
CSF (colony stimulating factor — czynnika wzrostu
stymulujacego tworzenie komoérek hematopoetycznych),
mimo, ze komorki biataczkowe majy takg samg liczbe
receptorow CSF, jak prawidlowe komorki krwi (4).

II. Roznicewanie komérek

7 procesem podzialu komoérkowego wigze sie Scisle
proces roznicowania. Jednoczednie nalezy podkresli¢, ze
nie ma ostrej granicy miedzy procesami wzrostu i roéz-
nicowania, gdyz wzrost jest pojeciem ilosciowym, za$
réznicowanie dotyczy tylko organizacji i heterogen-
noéci zywego ustroju (3). Komérki prawidiowe, jak
i1 nowotworowe sg ukladem dynamicznym zardéwno w
fazie wzrostu, jego braku, jak rowniez gdy ich masa
ulega zmniejszeniu. Wynika fo z faktu, ze stanowia
one populacje komoédrkowe, w ktorych stale zachodza
procesy réznicowania i obumierania komoarek.

Roéznicowanie sie komorek obejmuje takie zagadnienia,
jak: zmiany molekularne, determinujgce biochemiczno-
-morfologiczne réznice miedzy komoérkami, czynniki
inicjujgce przemiany, prowadzgce do powstania z jednej
komorki wielu komérek o réznych wiasciwosciach i nie-
odwracalnosé zmian zaistnialych w roznicujacych sig ko-
morkach (1, 3, 15, 16, 22). Komérki réznicuja sie naj-
czesciej wychodzace z fazy G, i przechodzg przez fazg G,
lub rzadziej — z fazy G, poprzez faze G, Komoérki zroz-
nicowane czesto zatracaja zdolnos¢ ponownego wejscia
w cykl mitotyczny (27).

Réznicowanie komoérek poszczegélnych tkanek zwigza-
ne jest ze specyficznymi zmianami aktywno$ci ich ge-

nomu, tj. zréznicowanej aktywacji i represji okreslo-
nych zespoléw genow (7). Zmiany te zalezg od mody-
fikacji DNA w czasie réznicowania, amplifikacji okreslo-
nych genow oraz wspdldziatania miedzy jadrem a cyto-
plazma komorki (4, 5); np. w fazie S cyklu komoérkowe-
go DNA ulega metylacji z wytworzeniem 5 — metylo-
cytozyny w wyniku dzialania metylazy DNA (7). Su-
geruje sie, ze proces ten, mieszezacy sie¢ w pojgciu bio-
chemii morfogenetycznej, moze mie¢ istotne znaczenie
nie tylko w embriogenezie, ale i innych formach roz-
nicowania sie komorek, jako wynik chemicznej modyfi-
kacji DNA (7).

Scott 1 Wille (20) wykazali w fazie G, cyklu komoérko-
wego stany, ktére kontrolujg zaréwno wzrost, jak i roz-
nicowanie komérek i nazwali je Go i Gpn'. Komorki
bedace w tych stanach moga pozosta¢ w spoczynku,
wrzrastaé, roznicowaé sie cze$ciowo lub catkowicie, a na-
wet odroznicowywaé sie od tego stanu. Onkogeneza
moze byé wige inicjowana przcz defekty w procesach
integrujacych kontrole komérkowego wzrostu 1 rozni-
cowania w stanie Go i Go'. Promocja laczy sie z rozwo-
jem w zainicjowanych komorkach zdolnosci do nicod-
wracalnego réznicowania i proliferacji nowotworowej.
Takie zaburzenia na etapie Go lub Gp’ sa charakterys-
tyczne zwlaszeza dla szybko rosnacych i stabo zroznico-
wanych nowotworéw zto§liwych (20).

III. Regeneracja fizjclegiczna
oraz ,regeneracja blastoidalna” komoérek

Regeneracja przebiega zaréwno w warunkach fizjolo-
gicznych, jak 1 patologicznych i odbywa sig¢ od momentu
funkcjonalnej i morfologicznej odbudowy uszkodzonc]
tkanki. Regeneracja rozpoczyna sie na poziomie we-
wnatrzkomoérkowym, tj. na poziomie czasteczek, makro-
molekul oraz samych organelli komérkowych, zwlaszcza
mitochondrium (16). Odzwierciedla to proces odnowy
zachodzgcy nastepnie na poziomie tkankowym, tj. naste-
puje pierwotne uszkodzenie tkanki, oczyszczenie strefy
uszkodzonej przez enzymy w granicach zdrowych tkanek
oraz wypelnienic ubytku. W ogélnych zarysach przypo-
mina to kaskadowos$¢ zmian molekularnych oraz etapy
réznicowania w procesie onkogenezy, o czym juz wezes-
niej wspomniano w badaniach wtasnych (11). Kontrolg
nad regeneracja majg m.in. chalony, tj. glikoproteiny
i polipeptydy, posiadajace zdolno$¢ hamowania mitoz na
zasadzie mechanizmu sprzezenia zwrotnego. Sg one
swoiste dla poszczegdlnych tkanek i1 ulegajg ciggltemu
metabolizowaniu w komoérkach (19). Wplywem chalo-
now tlumaczy sie procesy rozplemu i zaniku komoérek
(19). W niektoérych nowotworach, np. w rakach dochodzi
do utraty chalonéw w obrebie blony komoérkowej, przy
prawidtowej ich produkeji we wnetrzu komoérki (22).

Obecnie uwaza sie, ze im wyzszy stopien rozwoju
ewolucyjnego osiagnal okreslony organizm, tym mniej-
sza ma zdolno$é¢ regeneracji (16). Podobnie, z matymi
wyjatkami, dotyczy to tkanek, tzn. im tkanka jest bar-
dziej dojrzala, tym ma mniejsza zdolno$¢ do regeneracjl
i odwrotnie. Zdolnos¢é regeneracji maleje takze wyraznie
wraz z wiekiem, rosnie natomiast szybkos¢ prolifera-
cyjna nowotworow. Te tkanki, ktére fizjologicznie szyb-
ko regeneruja najeczesciej ulegaja nowotworzeniu. Pow-
staje woéwecezas sytuacja, w ktorej wszystkie komorki
53 w cyklu mitotycznym i liczba ich wzrasta wg row-
nania:

y = e X gdzie: y — liczba komérek powstajacych w cza-
sie t, x — wzgledna liczba komoérek powsta-
jacych w jednostce czasu, e — podstawa loga-
rytmu naturalnego (1).
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Komérki mniej zréznicowane, z ktérych zbudowane sa
nowotwory zlosliwe, nie powstajg z dojrzatych komérek
w wyniku ich odréinicowania, lecz uwaza sie, ze zro-
dtem ich s3 rezerwowe, nisko zréznicowane komérki ma-
cierzyste obecne w kazdej tkance i stuzace w warunkach
fizjologicznych do odbudowy tkanki — tzw. komorki
kambialne (7). Funkcjonowanie populacji tych komérek
cechuje wielka dynamika (18). Komorki te w czasie re-
generacji proliferuja i mogg nawet przy niewielkich
bigdach w regulacji tego procesu, ulec transformacji no-
wotworowej. Przedstawiaja wowczas obraz pewnego ro-
dzaju blastoidalnej formy ,regeneracji” tkanki o niskim
stopniu zréznicowania, a wiec nowotwor zlosliwy  jest
swoista ,blastema regeneracyjna”. Z podobna forma
regeneracji, ale bez cech proliferacji nowotworowej,
spotykamy sig przy odnowie calych narzadow lub ich
czesel u nizszych kregoweow, np. u plazow i gadow (9).
Odroznicowanie podezas regeneraeji u tych zwierzat po-
lega na czesciowej lub catkowitej utracie produktow
zwigzanych z tym stanem, np. miofibrylli lub wydzielin
komorkowyceh, Jednoczesnie jadro i cytoplazma przy-
bieraja cechy typowe dla komoérek dziclaceyceh sie, a tak-
ze zachodzi na nowo synteza DNA i RNA (9). Masa od-
roznicowanych komérek tworzy blasteme, w ktorej
z czasem zachodzg procesy ponownego réinicowania sie
cytoplazmy. Przypuszeza sie, ze w blastemie moga prze-
irwaé roZne pierwotnie zdeterminowane komorki, ktore
ulegaja ckspresji w tkance regenerujacej (9).

Fizjologiczna zdolnosé do regeneracii catych narzadow
Iub ich cze$ci u nizszych kregowcdéw zostata utracona
w rozwoju filogenetyeznym u ssakow. A zatem odpo-
wiednikiem ,blastemy regeneracvinej” nizszych kregow-
cow moze by¢ u ssakow rozplem nowotworowy, Z ,re-
generacja blastoidalng” komérek, a wiee niskim ich
zroznicowaniem prawdopodobnie wigze sie takze odroz-
nicowanie prawidlowego wzorea sawartogei enzymatycez-
nej w komérkach nowotworu zlosliwego. Wzor enzyma-
tyezny tych komorek bardzicj przypomita wzor w ko-
morkach plodowych, a wiee nisko zroznicowanych, ani-
zeli wzor w komorkach osobnikaw dojrzalyeh (15).

Z przedstawionych danych wynika, ze nowotwér zlos-
liwy mozna okresli¢ jako bezladna forme | blastoidalnej
regeneracji” tkanek u ssakéw, wyzwolong nietypowymi
dla regeneracji przyezynami — forme zupelnie bezuzy-
teczng dla organizmu. Rozrost nowotworu jest zatem
patologiczng odpowiedzig organizmu na .mikrouszko-
dzenia” komorki lub tkanki przez rézne czynniki egzo-
lub/i endogenne, natury fizyeznej, chemicznej czy wiru-
sowej, przy czym odpowieds ta jest poza kontrola orga-
nizmu, nadzorujaca prawidlowy proces regeneracji.
W przebiegajacym procesie mozna wyrozni¢ jakby trzy
etapy:

1) etap prawidlowego wzrostu komdrek w  miejscu
uszkodzenia,

2) etap regeneracji fizjologicznej albo patologicznej (np.
powstanie nadmiernie rozrostej ziarniny — tzw. dzi-
kie mieso — caro luzurians), a wiec zachwianie ho-

meostazy mitotycznej, ale jeszeze bez cech proliferacji
nowotworowej oraz

3) etap ,blastoidalnej regeneracji” o cechach typowych
dla ziodliwej proliferacji nowotworowej.

Wymienione etapy odpowiadaja przyrostowi entropii
w komérkach w stopniu wprost proporcjonalnym do roz-
rostu tkanki. Speliona zostaje zasada, ze im komoérka
jest mtodsza, tym charakteryzuje sie wiekszg produkejg
entropii (12, 13). Wiadomo bowiem, ze procesy tworzenia
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Ryc. 1. Wystepowanie przedzialow czasowych oraz punktéw
krytycznych w procesie onkogenezy

Objasnienia: Tu Tz Ty— Ty i Tz_Tn - przedzialy czasowe,
A — linia wzrostu ontogenetycznego, B — linia wzrostu regenera-
cyjnego (proliferacja nienowotworowa): 1 — powtorzenie procesu
A 1 2 — nadmierna regeneracja, C — linia wzrostu beztadnej ,,re-
generacji blastoidalnej” (proliferacja nowotworowa).

w biologii sa znacznie trudniejsze niz procesy rozpadu,
zgodnie z zasada entropii. Dlatego tez ewolucja w kie-
runku rozwoju wymaga wiekszego nakladu energii czyli
tzw. entropii negatywnej. Stad caly wydatek energetycz-
ny komorek idzie na rozplem i nie starcza go juz na

" roznicowanie sie ich, co ma szezegéluie micjsce w no-

wotworach zto$liwych.” Morfologicznym wykladnikiem
tego zjawiska moga byé m.in. zaburzenia rytmu dobo-
wego mitoz i syntezy DNA (24). W réznych nowotworach
zto$liwych szezyt mitoz wystepuje bowiem w pdéznych
godzinach popotudniowych, a wiec o kilka godzin weze$-
niej niz w tkankach prawidlowych, bez jednoczesnego
roznicowania si¢ komérek. Niezaleznie od tego wykaza-
no, ze w szybko rosnacych guzach przeszezepialnych
u zwierzat wystgpuja dwa szezyty mitoz w ciagu doby
— jeden we wezesnych godzinach rannych i drugi w
poznych godzinach wieczornych. Ma to Swiadczyé o stop-
niu zlosliwosci nowotworow (24).

Na rye. 1. przedstawiono schemat ilustrujacy wyste-
powanie tzw. trzech przedzialow czasowych, tj. Ty—T,,
T,—T, i T,—T, oraz dwéch punktéw krytycznych
T, i T, w okresie rozwoju organizmu (ontogenezy),
a obejmujacych mozliwosé wymkniecia sie spod kontiroli
ustroju i powstanié'beziadnej »blastoidalnej regeneracji”
tkanek o cechach zio$liwej proliferacji nowotworowej.

Liniag A oznaczono na ryc. 1 ograniczony genetycznie
wzrost ontogenetyezny, typowy dla wzrastajacego, a nas-
tepnie zupetnie dojrzalego organizmu i prowadzacy do
ustabilizowania sie procesu, tj. rownowagi liczbowej
miedzy komorkami obumicrajacymi i nowo produkowa-
nymi, a nastgepnie w okresie starogci nieznaczny jego
spadek (np. zanik komérek nerwowych). Linia B przed-
stawiono z kolei wzrost tkanck spotykany w procesie
regeneracji czyli proliferacji nienowotworowej, a wiec
powtorzenie w ,miniaturze” ontogenezy. Mamy tu do
czynienia z dwoma mozliwoéciami, tj. 1 — powtérzeniem
procesu wzrostu (proces A) czyli regeneracji fizjologicz-
nej i 2 — nadmierng regeneracja tkanki (caro luxurians),
ale jeszcze bez cech proliferacii nowotworowej. Opisane
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warianty (1 1 2) moga wystapi¢ we wszystkich trzech,
uprzednio wymienionych przedzialach czasowych, tj.
T,—T,, T,—T, i T,— T, Linia C oznacza nieograni-
czony wzrost ztosliwej tkanki nowotworowej czyli ,,blas-
temy regeneracyjnej” prowadzacy do powstania nhie-
smicrtelnodei” komoérek, a wiec do odwrdcenia ontoge-
nezy czyli inaczej méwiac jej zablokowania, Usytuowanie
linii C moze by¢ bardzo réozne w zalcznosci od wzrostu
komoérek nowotworowych, tj. prosta C moze by¢ rdéznie
nachylona w stosunku do osi czasowej. Kat nachylenia
alfa (ryc. 1) wzgledem icj o jest miarg dynamiki wzros-
tu komorek nowoiworowych.

Punkty krytyczne oznaczono na ryc. 1 symbolami:
T, — w ktérym procesy A i B zmieniajg swoja funkcjz
az do punktu T,, za§ proces C rosnie oraz T, — charak-
teryzujacy sie spadkiem procesu A i B oraz dalszym
wzrostem procesu C (nowotworowego) do nieskonczo-
noéei, tj. stanu ,nicdmiertelnosei” komorek nowotworo-
wych.

Wartoéci prostej C w punktach krytyecznych, tj. 0
i T, moga przybiera¢ wielkosci od wartosci prostych
A i B, w ktérych jest ulatwiony proces nowotworzenia,
a7z do wartoéci znacznie przewyzszajacych te wartoscl
(A i B), co praktycznie oznacza niepohamowany wzrost
komérek nowotworowych.

Przy zalozeniu, ze objeto$é nowotworu jest proporcjo-
nalna do liezby jego komorek, wzrost tej liczby w czasie
bedzic opisany rownaniem wykladniczym:

N =N, - e gdzie: e — podstawa logarytmu naturalnego,
N — liczba komérek nowotworowych.

7. przyjetych zaltozen wynika, ze objetos¢ nowotworu

roénie z czasem, a czas podwojcnia objetosci réwna sie:
In 2 , . o

y = —— 2 zatem wyznaczenie wartoécel alfa pozwala
obliczyé czas t,, po uplywie ktérego objetos¢ nowotworu
wzroénie dwukrotnie.

7 puntku widzenia morfologicznego, a zwlaszcza bio-
logii molekularnej, w tzw. punktach krytycznych (T, 1Ty)
mozc prawdopodobnie dochodzi¢ do ekspresji onkogenow
zlokalizowanych w komorkach. Wykazano, ze elektrony
obecne w DNA nalezg nie tylko do jednego jadra ato-
mowego, lecz stanowia ,,wlasnoét” wielu atomow i stad
kwanty promieniowania, np. promieniowanie rentge-
nowskie jest latwo przekazywane kolejnym jadrom (16).
Wskutck przeksztatcenn energii i wzbudzenia czagsteczek
do silniejszych drgan i wahan, ulegaja one czesto przer-
waniu lub odwrotnie fuzji, co prowadzi do uszkodzenia
informacji genetycznej. Np. promieniowanie UV jest
powodem powstania tzw. dimeréw tyminowych (16). Tak
pobudzone czgsteczki atakuja z kolei DNA, dajac jego
uszkodzenie. W przypadku uszkodzenia odcinka infor-
macyjnego DNA moze dojé¢ do powstania proliferacji
komorek nowotworowych.

IV. Podsumowanie

Traktujac nowotwor zlosliwy jako pewna forme cha-
otyeznej, a wige bezladnej ,regeneracji”, o typowych
cechach niepohamowanej proliferacji mozna przypusz-
czaé, ze powstaje on w wyniku nieprawidlowej formy

roznicowania sie komoérek rcgenerujacych z istnieniem
posredniej formy rozwojowej “w postaci ,blastemy re-
generacyjnej”. Mozemy zatem moéwié o zaistnicniu de-
fektu w kontroli wzrostu i réznicowania komoérkowego.
W tym konteks$cie nowotwdr powstaje racze] nie w wy-
niku mutacji somatycznej, ale jako nastepstwo nicpra-
widlowego réznicowania sie.

Biorac powyzsze pod uwage istnieje szansa leczenia
nowotworéw drogg doprowadzenia do dojrzalosel czyli
rewersji guza, jak to sie czasem obserwuje spontanicz-
nie w przypadku neuroblastoma u dzieci, teratoma jaj-
nikow v myszy 1 w doswiadczalnej biataczce szpikowe]
u tych zwicrzat (21). By¢ moze proces ten odbywa sie
w pierwszej fazie na drodze ,retransformacji bioener-
getycznej” ustroju, o czym juz wezedniej wspomniano
w badaniach wlasnych (13). Zdaniem Sachsa (18) ko-
moérki nowotworowe zachowaly bowiem genetyczne uwa-
runkowania konieczne do réznicowania sie, a wiec przy
wlaéciwym ich pebudzeniu moga przcksztalcié sie w
normalne komérki i zaprzesta¢ dalszych patologicznych
podzialow. Stwarza to mozliwosé nowego podejscia do
terapili nowotworow. Obserwowano bowicm, ze niektore
hormony sterydowe, niskie stezenia pewnych lekéw (np
metotreksat, adriamycyna) i male dawki promieni X,
rowoduja dojrzewanie komorek biataczkowych — tzw.
maturation arrest (18). Podobnie wykazano wplyw,
wspomnianego juz CSF, na réznicowanic i dojrzewanie
komorek bialaczkowych in wvitro, a wiec przelamanie
,maturation arrest”, a takze przejécie ich do fazy S
cvklu komérkowego z jednoczesnym wzrostem wrazli-
woscl na cytostatyki (25, 28).
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