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Rak endometrium jest jednym z najczgsciej wystepujacych typow nowotworu u kobiet. Wedtug
Miegdzynarodowej Agencji Badan nad Rakiem czesto$¢ wystepowania tego typu nowotworu wzrosnie 0 50%
do 2040 roku. W Polsce statystyki wskazuja, ze rak endometrium stanowi 7.7% spos$rod wszystkich
nowotworow z czego okoto 3.5% kobiet umiera z jego powodu. Dotychczas poznano tylko niektore czynniki,
ktore maja wptyw na rozwoj tej choroby. Wiekszo$¢ czynnikow ryzyka zostata dobrze scharakteryzowana np.
status menopauzalny, otyto$¢, cukrzyca, nadci$nienie, poziom estrogenu, natomiast niektore czynniki nie sg w
peti poznane. Potencjalne zmiany sktadu mikrobiomu moga stanowi¢ jeden z gtéwnych czynnikow rozwoju
nowotworu. Niektore mechanizmy poprzez ktore drobnoustroje moga mie¢ wptyw na komoérki gospodarza
zostaty opisane jako: zaburzenie rownowagi proliferacji i $mierci komorek gospodarza, wptyw na status
immunologiczny komoérek gospodarza oraz wptyw na metabolizm gospodarza. Czynniki te jednak nie zostaty
w petni zbadane z perspektywy rozwoju raka endometrium. Najnowsze badania wskazuja na réznice pomigdzy
sktadem mikroflory kobiet zdrowych oraz kobiet, ktore przechodza przez roézne stany patologiczne.
Potencjalnym czynnikiem zwigkszajacym ryzyko wystgpienia tego typu nowotworu moze by¢ m.in. utrata
rownowagi mikroflory endometrialnej i waginalnej. W tym przypadku przyczyna moze by¢ obecnosé
drobnoustrojow chorobotwoérczych, ktore =zostaly wykryte w przypadku wielu innych choréb
ginekologicznych. Nadmierny wzrost liczby tych szczepow jest najczgsciej spowodowany redukcja bakterii z
rodzaju Lactobacillus spp., ktorych gtéwnym celem jest zapewnienie whasciwego $rodowiska drog rodnych.
Odnotowano, ze u kobiet zdrowych bakterie te sa dominujace. Brak rownowagi drobnoustrojéw moze miec¢
wplyw na rozwdj nowotworu poprzez interakcje drobnoustrojow z komoérkami endometrialnymi. W zwiazku
z tym, naszym gltownym zadaniem badawczym jest nie tylko poznanie sktadu mikrobiomu w badanym
materiale Kklinicznym pobranym od polskich kobiet, ale takze poznanie pro-patogennych interakcji
drobnoustrojow z nowotworowymi oraz nienowotworowymi komorkami endometrium. Ostatnim etapem
bedzie sprawdzenie aktywnos$ci wybranych NLPZ (niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych) oraz lekow
przeciwnowotworowych wobec badanych komérek ludzkich w obecnosci wybranych szczepow mikrobiomu
endometrium. Realizacja projektu bedzie podzielona na kilka zadan badawczych, ktorych podstawowymi
zatozeniami bgda:

e Identyfikacja grup drobnoustrojow w tkankach endometrium i wymazach z kanatu szyjki macicy;

e Ocena wpltywu wybranych szczepéw mikrobiomu na komoérki nowotworowe oraz nienowotworowe
endometrium;

e Ocena aktywnosci wybranych lekow na badane komorki ludzkie w obecno$ci wybranych szczepow
mikrobiomu raka endometrium.

Wyniki niniejszych badan poglebia dotychczasowy stan wiedzy na temat interakcji drobnoustrojow
i komorek ludzkich oraz wplywu ww. szczepéw na rozwoj raka endometrium. Ponadto, wyniki badan w
sposdb znaczacy wplyng na zrozumienie udziatu endometrialnej mikroflory w prawidtowym funkcjonowaniu
macicy. Zaproponowany plan badan umozliwi szersze spektrum poznania oddzialywan pomiedzy wybranymi
szczepami mikrobiomu oraz komérkami ludzkimi, co bedzie miato pozytywny wplyw na rozwdj dyscypliny.



