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Choroby nowotworoweasdrugy, po schorzeniach uktaduakenia, przyczya zgondéw nawiecie i
stanowj ogromne wyzwanie zaréwno diagnostyczne, jak ipeutyczne. \&éd wszystkich nowotwordw,
rak nerkowokomoérkowy (ang.enal cell carcinoma, RCC) jest jednym z 10 najgzxiej wystpujacych.
Wsréd tego typu nowotworow ok. 70-80 % przypadkownetai jasnokomorkowy rak nerki (andear cell
renal cell carcinoma, ccRCC). Ze wzgdu na brak specyficznych objawdw oraz metod diatyeasych,
cCRCC jest agsto mylony z innymi schorzeniami jamy brzusznej. majczsciej wysepujacych objawdw
cCcRCC naleg: bdl, krwiomocz oraz podwgzona temperatura. Objawy te pojawisi najczsciej dopiero
w p&znym stadium choroby (np. w stadium przerzutowao@powodujeze zastosowane leczenie okazuje
sie by¢ nieskuteczne. Najegciej ccRCC diagnozowany jest przy zastosowaniunmiazyjnych technik
obrazowania (takich jak USG, tomografia komputerpwadczas diagnostyki innych schaizgamy
brzusznej. Do tej pory nie zaproponowano specyjiclan czutych metod diagnostycznych pozwadgch
na wczesne wykrycie choroby.

Do obecnie znanych przyczyn rozwoju ccRCC zalidzapsedyspozycje genetyczne, biologiczne
(takie jak otyt@¢) czy srodowiskowe (palenie tytoniu). Jedrakpatomechanizmy 1ece u podstaw tej
choroby nie g do kaica poznane. Z tego waglu istnieje koniecznigé prowadzenia badamajcych na celu
lepsze poznanie i wy§aienie mechanizmdw rozwoju ccRCC na poziomie mdbakym.

Obecnie daym zainteresowaniem, w poszukiwaniu nowych poténggn markeréw rénych
choréb, cieszy si metabolomika. Jest to dziedzina nauki zapoajseé badaniem zwizkbw nazywanych
metabolitami, ktére charakteryzugic makh mas czsteczkovy. Zwiazki te jako ostatnie ogniwo proceséw
biochemicznych, g bardzo dobrym odzwierciedleniem proceséw zaciogh w organizmie zar6wno
podczas procesow fizjologicznych, jak i chorobowydb bada wykorzystuje si rozne rodzaje materiatdw
biologicznych. Mog to by ptyny fizjologiczne, a take tkanki. Jednale najczsciej wykorzystywane $
prébki krwi oraz moczu, ktérych pobranie jest nai@pinwazyjne, czyli najmniej ugkliwe, dla pacjenta.
Celem bada metabolomicznych jest oldlenie zmian, zaréwno jakoiowych, jak i ilgciowych profili
metabolitbw w ranych materiatach biologicznych, ktére moQyé zwigzane z wysfpowaniem danej
jednostki chorobowe;j.

W projekcie zastosowane zostanie pécej metabolomiczne w badaniach nad ccRCC. Celem tyc
bada be¢dzie poszukiwanie metabolitbw o potencjalnej roli diagnozowaniu tego zaburzenia oraz
wyjasnieniu przyczyn jego rozwoju. Dodatkowo petdj zostanie proba znalezienia zal@ci pomidzy
zmianami w profilach metabolitéw wynikgjych z ccRCC, a jego stopniem zaawansowania.

W pierwszym etapie przeprowadzone zostaznaczenia jak najekszej ilasci metabolitow w
prébkach osocza i moczu pochgdgch od pacjentow ze zdiagnozowanym ccRCC, ktérewply na
zaproponowanie metabolitbw o potencjalnym znaczeniozwoju tej jednostki chorobowej. Zastosowane
zostam techniki analityczne, takie jak chromatografiaczmwva i gazowa oraz elektroforeza kapilarna
sprzzone ze spektromefrimas, a take spektroskopia magnetycznego rezonamsiioyvego. Badania
zostam przeprowadzone we wspoOtpracy awiatowej klasy érodkami uniwersyteckimi w Tuluzie oraz
Madrycie. W kolejnym etapie sprawdzone zostaaleznosci pomidzy zmianami stzen badanych
zwiagzkow, a obecrniia ccRCC. W celu okigenia tych zalenosci wykorzystane zostanzaawansowane
metody statystyczne. Rokzenie wymienionych etapow badapozwoli na uzyskanie rzetelnego i
catasciowego obrazu zmian na poziomie molekularnym wajaikych z badanego procesu patologicznego.

Przeprowadzone badanigdy stanowity krok naprzéd w strenwyjasniana podstaw zaburzenia,
jakim jest ccRCC. Magydostarczy cennych informaciji, ktdre w przys#d postzg lepszej prewencji i
diagnostyce tej choroby, ccedrie skutkowalo wczmiejszym wdrageniem leczenia, a w konsekwencji
zwigkszy szanse pacjenta na skutedzramastosowanej terapii.



