STRESZCZENIE W JEZYKU POLSKIM

Wstep: Wsrdd polipéw jelita grubego memy wyr&ni¢ zmiany o charakterze nowotworow
tagodnych (gruczolaki), jak i ztwych (rak w gruczolaku) oraz procesow
nienowotworowych (polipy zapalne, hiperplastyczemartoma). NajeZciej obserwuje si
gruczolaki na bazie ktorych, w zateéci od znanych czynnikdw transformacji
nowotworowej (wielké¢, budowa histopatologiczna i stopialysplazji), mae dogé do
rozwoju raka jelita grubego. Dotychczas wykorzysaye nieinwazyjne metody
diagnostyczne tj. badanie na krew utajezy markery nowotworowe charakteryzgje zbyt
mak czutcicig i swoistdgcig w wykrywaniu tych zmian. Z kolei kolonoskopia unaaza ztoty
standard w rozpoznawaniu raka jelita grubego,alteetpolipéw jest badaniem inwazyjnym i
cechuje si nisky akceptacj ze strony pacjentéw. Poszukuje gatem nowych, prostych w
oznaczeniu i lepiej tolerowanych przez pacjentéwdaba Kinaza pirogronianowa jest
enzymem Kkatalizgcym ostatni etap glikolizy. Enzym ten wystije w r@nych izoformach
specyficznych tkankowo w postaci tetrameru. Badamikazatly take obecné&¢ formy
dimerycznej (kinaza pirogronianowa guza), ktoreepr&a w stosunku do formy zbudowanej
z 4 podjednostek w przypadku komorek intensywniéelgizych, takich jak komorki
nowotworowe czy zapalne. Liczne publikacje potwzeig wyzsza czutdsé i swoistagé kinazy
pirogronianowej guza (tumor M2-PK) w rozpoznawaralda jelita grubego w poréwnaniu z
dotychczas wykorzystywanymi nieinwazyjnymi markeram

Celem pracy byla: 1. Analiza cestaéci wyskpowania poszczegolnych typow
histopatologicznych polipéw jelita grubego w badageupie (populacji polskiej) i ich
charakterystyka pod wzglem morfologii oraz lokalizacji w jelicie grubym.. ZAnaliza
czutcdici i swoistaci badania tumor M2-PK w wykrywaniu polipéw jelitgubego w grupie
objctej badaniem. 3. Analiza czum i swoistgci badania tumor M2-PK w wykrywaniu
gruczolakow jelita grubego w grupie otgj badaniem. 4. Okékenie korelacji pontidzy
oznaczeniem poziomu tumor M2-PK a rozpoznaniemopéblogicznym i morfologi
usuntetych w trakcie kolonoskopii polipéw. 5. Analiza ¢afci i swoistagci dotychczasowych
nieinwazyjnych testow wykorzystywanych w badaniacbfilaktycznych tj. badania na krew
utajoy w kale oraz antygenow nowotworowych (CEA i CA 19 badanej grupie
pacjentow. 6. Okrdenie korelacji pomidzy oznaczeniem poziomu tumor M2-PK a
badaniem na krew utajerw kale oraz poziomem antygendéw nowotworowych (GEBA
19.9). 7. Analiza statystyczna danych klinicznyetywiad rodzinny i wybrane objawy) w

odniesieniu do oznaczenia poziomu tumor M2-PK.



Materiat.: W badaniu uczestniczyto 245 pacjentdow hospitalemoych w Klinice
Gastroenterologii i Hepatologii UniwersyteckiegopBala Klinicznego we Wroctawiu, u
ktérych podczas pobytu zostata wykonana kolonoskolV tym 164 osoby, u ktorych
usungto polip jelita grubego utworzyly grgpbadam. Pozostali pacjenci (81 osob) z
prawidtowym obrazem jelita grubego utworzyli geugontrolrg. Od kadego pacjenta przed
kolonoskopa zostalty pobrane 2 probki katu, ktére pasty oznaczeniu poziomu kinazy
pirogroninowej guza przy pomocy badania immunoeratycznego firmy ScheBo
wykorzystupcego dwa swoiste przeciwciata oraz badania na krajorg. Dodatkowo w
trakcie rutynowych bada laboratoryjnych zostata pobrana krew w celu ozeaixz
antygenow nowotworowych. Kda osoba zakwalifikowana do badania poproszonatzost
takze o wypetnienie ankiety dotygzej midzy innymi obecngci objawow Klinicznych,
choréb wspotistnigcych i stosowanych lekéw, wywiadu rodzinnego i asobego w
kierunku schorze nowotworowych.

Wyniki: 1. W grupie badanej podczas kolonoskopii zostatyngte odpowiednio u 79 oso6b
polipy gruczotowe (48,2%), u 66 hiperplastyczne,?40) oraz u 19 zapalne (11,6%). W
przypadku polipow gruczotowych rozpoznano 46 griedz@wv cewkowych, 5 kosmkowych,
24 cewkowo-kosmkowych, jedeglikowany oraz 3 przypadki gruczolakoraka. Wykazaro,
istotnie statystycznie egciej polipy hiperplastyczne wygiowaty w badanej grupie u kobiet
anizeli u nmezczyzn (p=0,005). U 92 pacjentéw (56,1%) podczasabad endoskopowego
jelita grubego zostat usugty pojedynczy polip, dwa polipy usutd u 33 0sob (20,1%) a 3 i
wiecej polipdw u 39 0sob (23,8%). U 164 0sOb zostakongtych fagcznie 307 polipow jelita
grubego. W 245 przypadkach (79,8%) byty to polikyrych wielkg¢ nie przekraczata 10
mm, zmiany o srednicy pomgdzy 11-20 mm i zmiany powgj 21 mm stanowity
odpowiednio 50 (16,3%) oraz 12 polipow (3,9%). Majphiejsz grupe pod wzgédem wieku,

u ktorej usurgto polipy jelita grubego stanowity osoby paiey 60 rokuzycia. 2. W grupie
badanej podwiszony (>4 U/ml) poziom kinazy pirogronianowej gum&kazano w
przypadku 75 os6b (maksymalny wynik wynosit 60 U/mlsrednia warté¢ 7,86 U/ml).
Czulcs¢ testu tumor M2-PK w rozpoznaniu polipow jelita lgego wyniosta 45,7%, przy
100% swoistéci. 3. W przypadku polipow gruczotowych czgddoadania tumor M2-PK przy
punkcie odgicia >4 U/ml wyniosta 58,2% (przy swoisto 65,9%) i wzrastala wraz z
rozmiarem usustego polipa (60,3% i 100% w przypadku odpowiedniocgolakéw >10 i
>20 mm). 4. Czuk& badania na krew utajerw kale w przypadku rozpoznania polipa jak i
gruczolaka byta niska i wyniosta odpowiednio 14%19%. 5. Wykazano istoté

statystyczn pomkdzy iloscia poprawnych rozpozmapolipow a badaniem poziomu kinazy



pirogronianowej guza z punktem og¢ta >4 U/ml w przypadku polipdw gruczotowych i
hiperpalstycznych (p=0,003), a fak w przypadkusrednich wartéci poziomu kinazy
pirogronianowej guza w wymienionych po#ey typach histopatologicznych polipow
(p=0,001). 6. W przypadku polipdbw gruczotlowych haiden poziomu kinazy
pirogronianowej guza z punktem og¢a >4 U/ml uzyskano 100% poprawnych rozpazna
przypadku raka w polipie, a jedynie w 40% w przypadruczolaka kosmkowego, jednak nie
wykazano w tym przypadku istotfm statystycznej. Natomiast istnienie istaicio
statystycznej wykazano w przypadktednich poziomow kinazy pirogronianowej guza a
rozpoznaniem raka w polipie i gruczolakiem kosmkowyp=0,026). 7. W przypadku badania
poziomu kinazy pirogronanowej guza a widl&g polipa z punktem odetia >4 U/ml oraz
srednich wartéci poziomu kinazy pirogronianowej wykazano istneeniistotndgci
statystycznej (odpowiednio p=0,002 i p=0,001) wypadku zmian powsej 20 mm w
stosunku do polipéw <10 mm. 8. Nie wykazano zatéci statystycznej pomdzy poziomem
tumor M2-PK a liczh usungtych, jak rownie wielkoscia najwiekszej usunitej zmiany
zarowno w przypadku polipéw oraz odpowiednio gruakow. 9. Wykazanoze istotnie
statystycznie cgciej (p=0,0026) poziom kinazy pirogronianoweg guiagt wyzszy w
przypadku pacjentoéw, u ktdrych wykazano ob&éndodatniego wyniku badania na krew
utajory. 10. Zarbwno w grupie pacjentéw z polipem jakruazolakiem nie wykazano
zalenosci pomidzy dodatnim wynikiem badania na krew utajod innymi czynnikami
moggcymi wpltyng¢ na pozytywny wynik tego badania. 11. W grupie patjw z polipem
oraz tylko gruczolakiem nie wykazano istotaiostatystycznej pomdzy poziomem kinazy
pirogronianowej guza a poziomem antygendw nowotwgoh (CEA i CA 19.9). 12. Nie
wykazano zwjzku pomedzy poziomem kinazy pirogronanowej guza a zgtaszarprzez
pacjentow dolegliwéciami z przewodu pokarmowego tj. bole brzusza, mmiaytmu
wypréznien zarowno w grupie pacjentéw z polipami jelita grgbgak i gruczolakami.
Whioski: 1. W badaniu wlasnym potwierdzonae najczsciej] w trakcie kolonoskopii
rozpoznawane gspolipy gruczotowe, osrednicy do 1 cm, z niskim stopniem dysplazji,
zlokalizowane w lewej potowie jelita grubego, z @rag u pici meskiej. Ponadto naky
zwrockk uwag, ze polipy w zakresie prawej potowy jelita grubeganstwity prawie %
rozpozna w badanej populacji. 2. W przypadku wszystkich 6typ histopatologicznych
polipéw jelita grubego, w tym zmian nie bugdych niepokoju onkologicznego tzn. polipow
zapalnych i hiperplastycznych, czgdotestu tumor M2-PK przy punkcie ogcia >4 U/ml
wyniosta 45,7% przy 100% swoistn. Wynik czulgci testu tumor M2-PK z punktem

odciecia >4 U/ml w wykrywaniu gruczolakéw jest bardzegdawalajcy i wyniost 58,2%,



niestety przy towarzygzym spadku swoistgi (65,9%). 3. Wart& diagnostyczna badania
poziomu kinazy pirogronianowej guza zWéza s¢ w przypadku gruczolakéw agjajgcych
wymiar >1 cm oraz w przypadku zmian o wysokim stapdysplazji. 4. Czul& i swoista¢
oznaczenia antygenéw nowotworowych (CEA, CA 19.8zdbadania na krew utapnw
kale jest niezadowalgja dla wykrywania obecsdoi polipdw jelita grubego, w tym
gruczolakéw. 5. Nie wykazano istotnej statystycziierelacji pom¢dzy oznaczeniem
poziomu kinazy pirogronianowej guza a poziomem @atypw nowotworowych (CEA i
CA19.9). Wykazano istotnstatystycznie korelagjpomidzy oznaczeniem poziomu testu
tumor M2-PK (ilgsciowym) a dodatnim wynikiem badania na krew utgj@nkale. Badanie
tumor M2-PK jest lepszym nagdziem w wykrywaniu polipéw jelita grubego w porowia
do badania na krew utajpiw kale, a jego rola wzrasta w przypadku zzewmia grupy do
gruczolakéw osrednicy > 1 cm. 6. Nie wykazano istotnej statystyezkorelacji pomgdzy
dodatnim wywiadem rodzinnym w kierunku zachorawaa nowotwory przewodu
pokarmowego i zgtaszanym charakterem objawow a keyni testu tumor M2-PK. 7. Jak
pokazuje przeprowadzone badanie wilasnestoxt wystepowania polipdw jelita grubego
wzrasta wraz z wiekiem. Najliczniegrupe 0sob z polipami jak i gruczolakami stanowili
pacjenci powyej 60 rokuzycia, mae to wskazéa potrzelg przesurngcia gornej granicy wieku
wykonywania przesiewowej kolonoskopii, hior pod uwag dodatkowo wydtaajaca sig
sredng dtugas¢ zycia polskiej populacji.



