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1.1 Streszczenie.

Wiekszos$¢ przypadkoéw raka trzustki stanowi gruczolakorak trzustki, charakteryzujacy sie¢
niekorzystnym rokowaniem i niskg mediang czasu przezycia. Rozprawe doktorska stanowi cykl trzech
publikacji, ktore taczy zagadnienie czynnikdw prognostycznych w populacji pacjentow z

gruczolakorakiem trzustki.

W pracach oryginalnych badano warto§¢ prognostyczng czynnikéw dotad nie badanych w
tkance gruczolakorakow trzustki, takich jak wzgledna liczba kopii DNA mitochondrialnego (z ang.
relative mtDNA copy number) oraz indeks integralno§ci DNA (z ang. DNA integrity index). Oba
parametry byty wyliczane na podstawie danych uzyskanych z uzyciem ilo$ciowej reakcji tancuchowe;j
polimerazy (z ang. gPCR, real-time PCR). Probki guzow pochodzity od pacjentow z potwierdzonym
histopatologicznie gruczolakorakiem przewodowym trzustki, za§ probki kontrolne pochodzily z
otaczajacej tkanki trzustkowej marginesu chirurgicznego. Wykazalismy, ze wzgledna liczba kopii
mitochondrialnego DNA z tkanki gruczolakoraka trzustki jest istotnie statystycznie nizsza niz
wzgledna liczba kopii mitochondrialnego DNA z otaczajacej tkanki trzustkowej (P<0.001). Nastgpnie
wykazali$my istotny statystycznie spadek wzglednej liczby kopii DNA mitochondrialnego wraz ze
zmniejszajacym si¢ stopniem zroéznicowania histopatologicznego (P<0.001). Ponadto wykazano, Ze
probki pochodzace z guzow, ktdre w badaniu histopatologicznym zostaly oznaczone jako R1 (z uwagi
na obecno$¢ komorek nowotworowych w marginesie chirurgicznym) mialy istotnie statystycznie
wyzszy indeks integralnosci DNA wyrazony jako stosunek stosunek LINE1 300/79 niz probki
pochodzace z kontrolnej otaczajacej tkanki trzustkowej (P<0.05). Ponadto wykazano, ze indeks
integralnosci DNA (DII) wyrazony jako stosunek LINE1 300/79 jest dobrym parametrem
réznicujacym guzy R1 od otaczajacej tkanki trzustkowej (P<0.05), a takze od guzéw R0O. W badaniach
nie udato si¢ dowie$¢ wartosci prognostycznej wzglednej liczby kopii DNA mitochondrialnego ani
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wartosci prognostycznej indeksu integralnosci DNA w populacji pacjentow z gruczolakorakiem

przewodowym trzustki.

Ostatnia praca cyklu ma charakter przegladowy i dotyczy wartosci prognostycznej parametrow
cytometrycznych takich jak ploidia i indeks DNA w populacji pacjentow z operacyjnym
gruczolakorakiem trzustki. Wyniki przedstawionych badan wskazuja, ze indeks DNA oznaczany z
uzyciem cytometrii statycznej jest silnym czynnikiem prognostycznym w populacji pacjentdw z
gruczolakorakiem trzustki. Natomiast, przedstawione badania nad indeksem DNA oznaczanym z
uzyciem cytometrii przeptywowej dostarczyty sprzecznych wynikoéw. Po cze$ci mozna to thumaczy¢
faktem, 1z wigkszo$¢ z tych badan miata charakter retrospektywny i byla oparta na archiwalnych

bloczkach parafinowych.



