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W dniach 20-22 marca 2013 roku w Heidelbergu odbyt si¢ siedemnasty mig-
dzynarodowy kongres poswigcony tematyce nowotworow (17th International
AEK Cancer Congress). Podczas kongresu omawiano najnowsze doniesienia
Z nastgpujacych tematéw: genetyka i epigenetyka, modelowanie onkogennych
szlakow sygnatowych, heterogeniczno$¢ nowotwordéw (szczegdlnie w odniesie-
niu do raka piersi) oraz przerzuty. Poza tym zakres tematyczny objat mikrosro-
dowisko nowotworu (interakcje komorek nowotworowych z komoérkami stro-
my) oraz dzialanie exosomdw, czyli mikroskopijnej wielkosci pecherzykow
shuzacych do komunikacji pomigdzy komérkami. W niniejszym sprawozdaniu
omowione zostang tylko wybrane prelekcje.

Inwazyjno$¢ i zdolno$¢ komorek nowotworowych do tworzenia przerzutow
jest jednym z gléwnych probleméw w walce z rakiem. Modele eksperymentalne
oraz metody badan migracji i przerzutow komodrek nowotworowych zostaty
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omowione przez prof. Petera Friedla (Holandia). Zwrocit on uwage na roznice
pomiedzy standardowa hodowla komoérkows (komorki hodowane w szalkach)
a trojwymiarowa hodowlg (z uzyciem macierzy pozakomorkowej), przy czym ta
ostatnia bardziej przypomina sytuacje, jaka panuje w organizmie. Ciekawostka
jest, ze komorki nowotworowe moga poruszac si¢ nie tylko pojedynczo, ale tez
grupami (tzw. ruch kolektywny).

Przerzutowanie to takze obszar zainteresowan badawczych dr Janine Erler
(Dania). Jednak jej inspiracja jest rola sktadnikow macierzy pozakomoérkowej
(ang. ECM, extracellular matrix) w procesie tworzenia przerzutow. Podczas
kongresu dr Erler przedstawita badania pokazujace, iz wysoka ekspresja biatka
LOX (ang. lysosyl oxidase) w obrebie guza koreluje z obecnos$cia przerzutow
u pacjentéw i negatywnie koreluje z przezywalnos$cig pacjentow. Funkcjg biatka
LOX jest tworzenie wigzan krzyzowych w kolagenie. Dr Erler wykazala, ze
zahamowanie LOX w modelach badawczych redukuje wzrost nowotworu oraz
zmniejsza prawdopodobienstwo wystapienia przerzutow.

W onkologii nierzadko zdarza si¢, ze przerzuty pojawiaja si¢ wiele lat po
wycieciu guza pierwotnego (np. w raku piersi). Wskaznikiem wystapienia prze-
rzutow mozne by¢ obecnos$¢ we krwi pacjenta tzw. kragzacych komorek nowo-
tworowych (ang. circulating tumor cells, CTCs). Podczas kongresu temat ten
przedstawit prof. Klaus Pantel (Niemcy). CTCs to komorki nowotworowe, ktore
odczepity si¢ od guza i dostaly si¢ do uktadu krwiono$nego. CTCs mogg wyka-
zywaé oporno$¢ na chemioterapi¢. Prof. Pantel omoéwitl metode izolacji krazg-
cych komoérek nowotworowych, polegajaca na wychwytywaniu CTCs przez
kulki magnetyczne pokryte przeciwciatem skierowanym przeciwko czasteczce
EpCAM. W przysztosci metoda ta moglaby by¢ wykorzystana do monitoro-
wania pacjentdow z nowotworami w celu wyselekcjonowania grupy pacjentow
z podwyzszonym ryzykiem wystapienia przerzutdw i zastosowania odpowied-
niej terapii.

Punktem kulminacyjnym zjazdu byly wyktady dwoch wyjatkowych gosci,
swiatowej stawy naukowcow: dr Miny Bissell (Lawrence Berkley National La-
boratory, Berkley) oraz prof. Roberta Weinberga (Whitehead Institute for Bio-
medical research, MIT, Cambridge MA). Prof. Robert Weinberg jest wspotzato-
zycielem stynnego instytutu Whitehead Institute for Biomedical Research. Na
swiecie prof. Weinberg jest znany jako wspolodkrywca pierwszego ludzkiego
onkogenu Ras (onkogen to gen, ktorego dziatanie prowadzi do niekontrolowa-
nego podziatu komodrki 1 wzrostu guzow) i pierwszego genu supresorowego Rb
(zapobiega podzialowi komorki, zmutowany w wielu typach nowotworow).
Podczas prelekcji prof. Weinberg przedstawit badania dotyczace procesu EMT
(ang. epithelial-to-mesenchymal transition), dzigki ktoremu komorka nowotwo-
rowa uzyskuje zdolno$¢ do migrowania, co sprzyja tworzeniu przerzutow. Nie-
spodziewanie zesp6t prof. Weinberga odkryt, ze komorki nowotworowe ulega-
jace programowi EMT wykazuja wlasciwosci komorek macierzystych (tzw.
nowotworowe komorki macierzyste). W onkologii nie jest to korzystne, ponie-
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waz komorki macierzyste wykazujg oporno$¢ na terapie przeciwnowotworowe.
Krotko moéwiac, te komorki nowotworowe, ktore ulegaja procesowi EMT, mo-
glyby przetrwaé okres terapii i w pozniejszym czasie przyczynic si¢ do nawrotu
choroby. Zespot Weinberga wraz z zespotem doktora Erica Landera (Broad In-
stitute) odkryli, Zze lek o nazwie salinomycyna skutecznie niweluje nowotworo-
we komorki macierzyste raka piersi. Po wyktadzie prof. Weinberg spotkat si¢
z miodymi naukowcami (glownie doktorantami pochodzacymi z réznych kra-
jow). Dyskutowano o EMT, badaniach dotyczacych nowotwordéw oraz podej-
mowano tematy ogolne ze §wiata nauki.

W badaniach nad nowotworami zazwyczaj glowng uwage po$wieca sie sa-
mej komorce rakowej, cho¢ wyniki ostatnich lat coraz bardziej wskazuja na
bardzo wazna rol¢ mikrosrodowiska w procesie rozwoju nowotworu. W sktad
mikro$rodowiska wchodzg miedzy innymi macierz pozakomorkowa, fibrobla-
sty, komoérki immunologiczne, komorki endotelialne. Niektorzy nawet poréwnu-
ja guz do organu. Obecnie prowadzi si¢ tez badania przedkliniczne i kliniczne
majace na celu opracowanie terapii przeciwnowotworowej, ktorej celem jest
mikro$rodowisko nowotworu. Dr Mina Bissell jest pionierkg badan nad rola
macierzy pozakomorkowej i innych elementéw mikrosrodowiska w regulacji
fizjologii komorki, a w szczegodlnosci komorek raka piersi. Podczas kongresu dr
Bissell przedstawita catoksztalt swojej pracy naukowej. Od wielu lat znany jest
fakt, ze wirus migsaka Rousa jest odpowiedzialny za rozwoj nowotworu u osob-
nikow dorostych drobiu. W latach osiemdziesigtych ubieglego wieku dr Bissell
wykazata, ze wstrzyknigcie tego samego wirusa do ptasiego embrionu nie wy-
wotuje procesu nowotworzenia. W przeciwienstwie do tego komorki wyizolo-
wane z miejsca iniekcji i hodowane w szalkach podlegaly procesowi kanceroge-
nezy. Na podstawie tych badan dr Bissell wywnioskowata, ze musi by¢ co$
w mikrosrodowisku, co kontroluje rozwdj komorki nowotworowej. Pdzniejsze
badania dr Bissell skoncentrowane byly wokdt nowotworu piersi. Jako model
badawczy wykorzystuje ona trojwymiarowsg hodowle komoérek gruczotu pier-
siowego z zastosowaniem macierzy przypominajgcej naturalng ECM. Badania
dr Bissell wykazaty, ze macierz pozakomoérkowa odgrywa ogromng role w pro-
cesach takich jak polaryzacja, migracja i podziat komorki, jak réwniez w regu-
lacji ekspresji gendw komorki. Dr Bissell wierzy, ze manipulacje mikrosrodowi-
skiem moga poméc w zahamowaniu rozprzestrzeniania si¢ nowotworu. Jej eks-
perymenty pokazaty, ze na przyktad komorka nowotworowa po zablokowaniu
receptora integrynowego 1 zachowuje si¢ podobnie do komorki normalne;.

Konkludujac, kongres dostarczyt niesamowitych wrazen z badan prowadzo-
nych w dziedzinie nowotworéw. Poza wyktadami zaproszonych gosci kilku
mlodych naukowcow (wczesniej wyselekcjonowanych na podstawie nadesta-
nych abstraktoéw) zaprezentowato wyniki swoich badan. Kongres byl zatem
wspaniatg okazjg do interakcji mlodych naukowcéw ze stynnymi naukowcami
oraz do nawigzania wspotpracy pomiedzy réznymi osrodkami naukowymi.
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Fot. 1. Dr Mina Bissell podczas wyktadu

Fot. 2. Prof. Robert Weinberg (po lewej)

Fot. 3. Prof. Robert Weinberg w gronie doktorantow
Fot. 4. Publiczno$¢



