A REFERAT

kandydata do stopnia doktora habilitowanego

1. Dane osobowe

® Imie i nazwisko: Anna Gozdzialska

@ Data i miejsce urodzenia: 18.12.1972 Krakéw

° Obecnie zajmowane stanowisko: adiunkt, Petlnomocnik Rektora Krakowskiej Akademii
im. Andrzeja Frycza Modrzewskiego ds. Kosmetologii na Wydziale Zdrowia mi Nauk Medycznych

° Miejsce pracy (szczeg6towe dane zostaty przedstawione w tabeli 1):

Tabela 1. Miejsca pracy wraz z petnionymi funkcjami przez dr Anne Gozdzialska

Daty: od (m-|Nazwaiadres pracodawcy Miejsce Stanowisko
c/rok) do (m-
c/rok)
X 2009-nadal Krakowska Akademia im. | Wydziat Zdrowia i Nauk | Petnomocnik
Andrzeja Frycza Medycznych Rektora ds.
Modrzewskiego Kosmetologii
ul. Gustawa Herlinga Zaktad Kosmetologii (X2010)
Grudzinskiego 1 Medycznej adiunkt
30-705 Krakow Kierownik zaktadu
[11 2002-VII 2012 | Uniwersytet Jagiellonski, Wydziat adiunkt
Collegium Medicum Farmaceutyczny
ul. Sw. Anny 12 Collegium Medicum
30-008 Krakow
Zaktad Analityki
Biochemicznej,
VII 1995 - XI Uniwersytet Jagiellonski, Wydziat Lekarski mtodszy asystent,
2001 Collegium Medicum pracownik
ul. Sw. Anny 12 Zaktad Immunochemii | naukowo-techniczny
30-008 Krakow Klinicznej




Od 1 pazdziernika 2012 roku pierwszym miejscem pracy jest dla mnie, jako dla nauczyciela
akademickiego, Krakowska Akademia im. Andrzeja Frycza Modrzewskiego, Wydziat Zdrowia i Nauk
Medycznych. Jestem wiaczona do minimum programowego kierunku kosmetologia - studia

pierwszego stopnia oraz kierunku pielegniarstwo - studia magisterskie.

e Wyksztatcenie:

Ukonczytam kierunek biologia ze specjalnoscig biologia molekularna (1991-1995) na
Wydziale Biologii i Nauk o Ziemi Uniwersytetu Jagiellonskiego w Krakowie. W roku 1995 obronitam
prace magisterska: ,Zastosowanie testu kometowego wg Singha do oceny apoptozy komoérek
fagocytujacych” i uzyskatam dyplom magistra biologii ze specjalno$cig biologia molekularna.
Promotorem pracy magisterskiej, wykonanej w Zaktadzie Mikrobiologii i Immunologii, Wydziatu
Biologii i Nauk o Ziemi Uniwersytetu Jagiellonskiego, byta Prof. dr hab. Zofia Porwit-Bdbr.

W latach 1997-2002 wykonywatam badania celem przygotowania rozprawy doktorskiej pt.
»~Poréwnawcze badania aktywnosci esterazy aspirynowej i cholinesterazy surowicy ludzkiej krwi”
w Zaktadzie Immunochemii Klinicznej Collegium Medicum Uniwersytetu Jagielloniskiego, ktorej
obrona odbyta si¢ w roku 2002 na Wydziale Farmacji z Oddziatem Analityki Medycznej Collegium
Medicum Uniwersytetu Jagiellonskiego. Promotorem pracy doktorskiej byt dr hab. Wiadystaw
Pajdak. Tytul doktora nauk farmaceutycznych zostat mi nadany Uchwata Rady Wydziatu
Farmaceutycznego z Oddziatem Analityki Medycznej w dniu 27.06.2002. Rozprawa doktorska

zostata wyro6zniona przez cztonkéw Rady Wydziatu.

2. Praca naukowa

e Glowne zainteresowania, kierunki i osiggniecia w zakresie prowadzonych badan przed i po

otrzymaniu stopnia doktora :

Moja dziatalno$¢ naukowa zwigzana jest z dziedzing nauk o zdrowiu, a takze dziedzing nauk
medycznych. Zainteresowania naukowe dotyczg spotecznych aspektéw chordéb, a szczegdlnie oceny
stopnia rozwoju i diagnostyki nowotworéw, ze szczegélnym uwzglednieniem raka
podstawnokomdrkowego skory, przy uzyciu metod biologii molekularne;j.

W zakresie moich zainteresowan badawczych znajduje sie obecnie przede wszystkim
tematyka przydatnosci Kklinicznej metod biologii molekularnej, w szczegdlnosci dla oceny stopnia

rozwoju i diagnostyki nowotworéw, w tym raka podstawnokomoérkowego skéry. W nurcie moich



zainteresowan badawczych znajdujg sie rowniez: patomechanizm schorzen metabolicznych oraz
aspekty spoteczne chordéb - szeroko ujete w zakresie tematyki rodziny w zdrowiu i chorobie.
Podejmowatam réwniez badania w zakresie biochemicznego i molekularnego podobienstwa
enzymoOw: esterazy aspirynowe;j i cholinesterazy surowicy ludzkiej krwi z wykorzystaniem wielu
metod biochemii ibiologii molekularnej, w tym autorskiej metody barwienia produktu katalizy
esterazy aspirynowej. Powyzszg dziatalno$¢ naukowg podzieli¢ mozna na ponizsze grupy

tematyczne:

1. Spoteczne aspekty zdrowia i choroby - rodzina w zdrowiu i chorobie

2. Ocena stopnia rozwoju i diagnostyka nowotworéw, ze szczegélnym uwzglednieniem
raka podstawnokomoérkowego skory, przy uzyciu metod biologii molekularne;j.

3. Badanie patomechanizmu schorzen metabolicznych - cukrzyca, otylos¢, skolioza,
luszczyca.

4. Biochemiczne i molekularne réznice miedzy esteraza aspirynowa i cholinoesteraza

surowicy ludzkiej krwi.

e Liczba recenzowanych publikacji (komunikaty, streszczenia oddzielnie)

Dorobek naukowy obejmuje 78 prac, w tym 26 artykutéw naukowych opublikowanych na liScie
Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa Wyzszego, w tym réwniez 6 artykuldw w czasopismach z listy
Filadelfijskiego Instytutu Informacji Naukowej (ICI Master Journal List) oraz autorstwo monografii.

Do dorobku naukowego nalezg réwniez rozdzialy w recenzowanych monografiach, redakcja
naukowa siedmiu recenzowanych monografii (w tym pieciu na pierwszym miejscu), a takze 73
komunikaty zjazdowe z konferencji krajowych i zagranicznych, a takze 3 referaty na Zjazdach Polskiego
Towarzystwa DietetyKi.

kaczna ilos¢ punktéw uzyskanych z peilnotekstowych prac naukowych oraz redakcji
naukowych recenzowanych monografii wynosi wg KBN/MNiSW 496 punktéow, wsrod nich jest
6 artykutéw opublikowanych w czasopismach zawartych na Liscie Journal Citation Reports
o lacznym wskazniku wplywu - Impact Factor = 14,122.

Laczna punktacja artykuléw, w ktorych jestem pierwszym autorem wynosi 147 punktow
KBN/MNiSW.

Liczba cytowan wynosi [wg Google Scholar =27 /ISI Web of Science= 3].

Wsp6tczynnik Hirscha wynosi [wg Google Scholar =3 /JCR Web of Science Core Collection= 1].



Szczegobtowe dane dotyczace dorobku naukowego zostaty przedstawione w tabeli 2.

Tabela 2. Dorobek naukowy dr Anny Gozdzialskiej

przed doktoratem po doktoracie
w j. polskim w j. angielskim w j. polskim w j. angielskim

oryginalne 1 - 5 6
pogladowe 1 - 13 -
podreczniki - - - -
rozdziaty ‘ - - 46 6
monografie - - 1 -

przed doktoratem po doktoracie
komunikaty zjazdowe krajowe 1 54
komunikaty zjazdowe w. j. angielskim 4 14
streszczenia zjazdowe w jezyku polskim 4 13
streszczenia zjazdowe w j. angielskim 3 2
projekty badawcze ' §hs 14
punktacja przed doktoratem po doktoracie
IF _ - 14,122
MNISW 10 | 496
IC 11,16 497,29
Liczba Cytowan - 3
Index Hirscha - 1

3. Charakterystyka rozprawy habilitacyjnej (gtéwne osiggniecia naukowe przedstawione

w rozprawie habilitacyjnej wraz z uzasadnieniem, co one wnosza do rozwoju dziedziny nauk
o zdrowiu).

(w przypadku cyklu publikacji - dodatkowo przedstawi¢ ich wykaz, zawierajgcy tytut, autoréw,

date i miejsce publikacji oraz punktacje)



Najwazniejszym moim osiggnieciem naukowym, uzyskanym po otrzymaniu stopnia

naukowego doktora jest monografia:

Gozdzialska A.: Ocena ekspresji mRNA dla kolagenéw typu I, III i IV oraz metaloproteinaz
MMP-2 i MMP-9 w guzkowym raku podstawnokomérkowym i odmianie naciekajacej. Oficyna
Wydawnicza AFM, 2014. Stron 163. ISBN 978-83-7571-324-4. Recenzenci wydawniczy: prof.
dr hab. Anna Wojas - Pelc, prof. dr hab. Krystyna Olczyk

Cel naukowy badania

Nadrzednym celem niniejszej pracy byto wykazanie i poréwnanie ekspresji transkryptow
mRNA dla kolagenu typu [, III, IV oraz metaloproteinaz MMP-2 i MMP-9 w bioptatach skérnych
pobranych od chorych na raka podstawnokomdrkowego skéry (BCC) oraz w bioptatach skéry

zdrowej pobranej z marginesu guza, od tych samych pacjentéw.

Dla realizacji nadrzednego celu pracy przyjeto nastepujgce zadania badawcze:

1. Wykazanie zalezno$ci pomiedzy poziomem ekspresji mRNA dla kolagenu typu I, III, IV oraz
metaloproteinaz MMP-2 i MMP-9 w bioptatach skérnych pobranych od chorych na raka
podstawnokomodrkowego skéry a wiekiem pacjentéw, miejscem lokalizacji guza, rodzajem fototypu
skéry pacjenta, a takze ptcig pacjentow.

2. Wykazanie, czy istnieje réznica w ekspresji mRNA dla kolagenu typu I, III, IV oraz
metaloproteinaz MMP-2 i MMP-9 pomiedzy tkanka nowotworowg w raku podstawnokomérkowym
naciekajacym a tkankg nowotworowg w raku guzkowym.

3. Wykazanie czy istnieje zalezno$¢ pomiedzy ekspresjg mRNA dla MMP-2 i MMP-9 w raku
podstawnokomoérkowym naciekajgcym i guzkowym a ekspresja mRNA dla kolagenu typu 1V,
odpowiednio, w tych samych typach raka.

4. Wykazanie, czy istnieje zalezno$¢ pomiedzy ekspresja mRNA dla MMP-2 w raku
podstawnokomoérkowym naciekajgcym i guzkowym i ekspresjg mRNA dla kolagenu typu I,

odpowiednio w tych samych typach nowotworow.

Kroétka charakterystyka monografii:

Przedmiotem opracowania byta ocena ekspresji transkryptow mRNA dla kolagenéw typu I, 111
i IV oraz metaloproteinaz MMP-2 i MMP-9 w bioptatach skdérnych oséb z rakiem

podstawnokomdrkowym skory (postacia guzkowa lub naciekajacg) oraz w bioptatach skoéry



zdrowej, pozyskanych z marginesu guza tych samych chorych. Praca podejmuje istotny problem
dotyczacy molekularnych podstaw procesu powstawania i rozwoju nowotworu, poprzez utrate

kontroli nad rozwojem zmienionych komorek.

Nowotwory i choroby uktadu krazenia to najczestsze przyczyny zgondéw u ludzi. Rak
podstawnokomdrkowy, nalezacy do nieczerniakowych rakéw skory jest najczestszym nowotworem
rozwijajgcym sie na skorze u ludzi rasy biatej. Liczba pacjentéw diagnozowanych zpowodu
wystgpienia tego nowotworu w ostatnich latach istotnie wzrasta, a ryzyko zachorowania nasila sie
wraz z wiekiem, jakkolwiek obserwuje sie obecnie tendencje obnizania Sredniej wieku zachorowan.
Pomimo faktu, Ze rozwo6j zmiany rzadko prowadzi do zgonu chorego, to czesto jest istotng
przyczyng obnizenia jako$ci zycia pacjenta. Omawiana choroba nowotworowa stanowi dzisiaj juz
nie tylko problem Kliniczny, ale i spoteczny. Zmiany nowotworowe zlokalizowane sg w miejscach
odstonietych, narazonych na dziatanie promieniowania UV pochodzacego ze stonca, ktérego rola
w etiopatogenezie raka podstawnokomoérkowego jest istotnie podkre$lana. Zmiany te moga
prowadzi¢ do duzych znieksztatcen penetrujac gteboko w sasiadujgce tkanki.

Temat pracy wpisuje sie w nurt badan, majgcych na celu poszukiwanie wczesnych
wskaznikow procesu nowotworowego dla ustalenia trafnego rozpoznania i jak najszybszego
wigczenia skutecznego leczenia. Przy odpowiednio wczesnym rozpoznaniu zmian w podScielisku

tkankowym mozna liczy¢ nawet na mozliwo$¢ zapobiegniecia rozwoju procesu nowotworowego.

We wstepie monografii przedstawiono budowe skory, ze szczegélnym zwrdceniem uwagi na
struktury pozakomoérkowe - sktadniki glikoproteinowe i heteropolisacharydowe. W dalszej cze$ci
poruszona  zostala  problematyka  nowotworéw = skéry, z  uwzglednieniem raka
podstawnokomoérkowego. Opisana zostata epidemiologia, klasyfikacja, czynniki ryzyka oraz
molekularne zmiany prowadzace do rozwoju raka podstawnokomoérkowego, obejmujgce mutacje
genu RAS, genu P53, zaburzenia szlaku sygnatowego Hedgehog, role cykliny D1, ekspresje
podjednostki hTR genu telomerazy, ekspresje biatka KI-67, B kateniny, cyklooxygenazy 2 (COX-2),
zaburzen apoptozy w rozwoju ognisk raka podstawnokomaérkowego skory, a takze role angiogenezy
wrozwoju i progresji raka podstawnokomoérkowego. Dalsza cze$¢ wstepu poSwigcona jest
diagnostyce i leczeniu zmian o charakterze raka podstawnokomodrkowego oraz przedstawione
zostaty powody prowadzace do wznowy nowotworu. Kolejna cze$¢ wstepu przedstawia
metaloproteinazy macierzy pozakomorkowej - budowe, regulacje ekspresji, specyfike substratowa,
role w procesach fizjologicznych ipatologicznych, w tym w patogenezie raka

podstawnokomorkowego skory.



Badania opisane w monografii miaty na celu wykazanie i poréwnanie ekspresji transkryptow
mRNA dla kolagenu typu I, IIl, IV oraz metaloproteinaz MMP-2 i MMP-9 w bioptatach skornych
pobranych od chorych na raka podstawnokomérkowego skory oraz w bioptatach skory zdrowej
pobranej z marginesu guza, od tych samych pacjentéow. Wykazano przydatno$¢ wykorzystania
technik biologii molekularnej, réwnorzednie do oceny klinicznej ibadan histopatologicznych,

w diagnostyce raka podstawnokomoérkowego.

Materiatem do badan byly bioptaty pozyskane od chorych, z ognisk guzéw raka
podstawnokomérkowego guzkowego i odmiany naciekajacej tego nowotworu, jak réwniez -
z marginesu zdrowej tkanki, pobranej od tych samych pacjentéw. Rozpoznania obecnosci
nowotworu oraz jego typu dokonano w Oddziale Klinicznym Dermatologii, Szpitala
Uniwersyteckiego w Krakowie, na podstawie badania klinicznego i histopatologicznego. Wszyscy
pacjenci reprezentowali typ kaukaski. Badaniem objeto 85 pacjentéw, a w tym 34 kobiety i 51
mezczyzn, u ktérych zdiagnozowano raka podstawnokomoérkowego skoéry. Pacjenci zostali
podzieleni na grupy wiekowe. W wieku ponizej 68 lat byto 30 badanych, w przedziale 69-78 lat byto
32 badanych, w wieku +79 byto 23 badanych. Sredni wiek pacjentéw wynosit 71,7+9,4 lat. Typ
guzkowy raka podstawnokomorkowego skory zdiagnozowany zostat u 45 pacjentéw, a odmiane
naciekajgcag BCC zdiagnozowano u 40 pacjentéw. W kazdym przypadku znany byt fototyp skory
pacjenta oceniony wg klasyfikacji Fitzpatricka oraz lokalizacja zmiany nowotworowej na skérze
chorego. Fototyp II zostat okreslony u 15 badanych, fototyp IIl u 46 badanych, a fototyp IV
reprezentowato 24 chorych. U 71 badanych oséb zmiany nowotworowe byty zlokalizowane
na gtowie, a u 14 na tutowiu. Kryterium doboru grupy byto stwierdzenie na podstawie badania
klinicznego i histopatologicznego guzéw raka podstawnokomoérkowego guzkowego lub odmiany
naciekajacej w skorze pacjentow. W pozyskanym materiale tkankowym oceniono ekspresje mRNA
dla genoéw kolagenu typu [, IIl i IV (COL1A1; COL3A1; COL4A4), metaloproteinaz - 2 i9 (MMP-2;
MMP-9) oraz genu reporterowego dla B-aktyny (ACTB). Uzyskano pozytywng opinie Komisji
Bioetycznej Uniwersytetu Jagiellonskiego dotyczaca przeprowadzenia badan w pozyskanych

bioptatach skéry nr KBET/37/B/2009, a nastepnie nr KBET/74/B/2011.

Metodologie pracy, oparto o techniki biologii molekularnej, m.in. takie jak reakcja odwrotnej
transkrypcji RT-PCR, tancuchowa reakcja polimerazy - PCR, oraz - elektroforeza DNA w zelu

agarozowym.

W bioptatach skdry pobranych od chorych na raka podstawnokomoérkowego skory wykonano

oznaczenie ekspresji mRNA dla genéw kolagenu typu I (COL1A1), kolagenu typu III (COL3A1),



kolagenu typu IV (COL4A4), metaloproteinazy 2 (MMP-2), metaloproteinazy 9 (MMP-9) oraz genu
reporterowego dla B-aktyny (ACTB). Oznaczenia wykonano zaréwno w tkankach pobranych z guza
BCC, jak iw tkankach zdrowych, pochodzgcych z marginesu guza od tych samych pacjentow.
Z wszystkich pobranych bioptatéw, kolejno, wyizolowano catkowite RNA. Zestawienie odczynnikow
i aparatury niezbednej do wykonania powyzszych oznaczen, a takze zasady wykorzystanych metod

przedstawione zostaty w Aneksie monografii.

Bioptaty skéry wazono i pulweryzowano w cieklym azocie, a nastepnie przeprowadzono
ekstrakcje catkowitego RNA z tkanek guza oraz z tkanek zdrowych, zmodyfikowang metoda
Chomczynskiego i Sacchi, w temperaturze 4°C. Oceniano stezenie i czysto$¢ uzyskanego
catkowitego RNA, wyizolowanego z tkanek nowotworowych guzéw BCC oraz z tkanek zdrowych.

Reakcje odwrotnej transkrypcji wykonano przy uzyciu zestawu: Revert Aid H Minus First
Strand cDNA Synthesis Kit (Fermentas, Litwa). Reakcja RT umozliwia przeprowadzenie na matrycy
wyizolowanego RNA efektywnej reakcji syntezy nici cDNA. Otrzymane cDNA przechowywano
w temp. -20°C. Uzyskane cDNA fragmentu genu COL1A1, COL3A1, COL4, MMP-2, MMP-9 i ACTB
nastepnie amplifikowano w reakcji PCR, do ktérej wykorzystywano odpowiednie primery.

Otrzymane w wyniku reakcji PCR produkty amplifikacji fragmentéw genéw dla COL1A1,
COL3A1, COL4A4, MMP -2, MMP-9 i ACTB rozdzielono kolejno w 1.5% zelu agarozowym z dodatkiem
bromku etydyny. Elektroforegramy dokumentowano przy uzyciu aparatu cyfrowego (Olympus,
USA) itransluminatora UV (Vilber Lourmat, Francja) z wykorzystaniem systemu dokumentacji
i analizy obrazu zeli PolyDoc. Cyfrowy zapis elektroforegramu poddano analizie densytometrycznej
przy uzyciu programu Quantity One 4.2.1. (Bio-Rad, USA). Analizowano gesto$¢ densytometryczng
uzyskanych produktow reakcji RT PCR. Przyjeto, ze warto$¢ gestoSci densytometrycznej
otrzymanych produktow odpowiada ekspresji mRNA dla kolagenu typu I, kolagenu typu III,
kolagenu typu IV, MMP-2, MMP-9, i 3-aktyny.

Uzyskane wyniki zostaty opisane i poddane analizie statystycznej. Wyniki badan sg
przedstawione w tabelach od 6-25 i om6wione w teks$cie pod tabelami. Na koncu pracy w rozdziale
Aneks zostato zamieszczone szczegdtowe objasnienie zasad wykonywanych badan molekularnych -
uzasadniajgc wybor metodyki badan oraz wykaz odczynnikéw i aparatury badawcze;j.

W pracy wykazano istnienie odmiennych pozioméw ekspresji mRNA dla kolagenéw typu I, I11
i IV oraz dla MMP-2 i 9 w tkankach zmienionych nowotworowo, w stosunku do tkanek
prawidtowych. Wykazane zostaty réwniez réznice w stopniu inwazyjnosci dwdéch analizowanych

postaci raka podstawnokomdrkowego, w oparciu o pomiar ekspresji mRNA MMP-2 i 9 oraz



kolagenow typu I i IIl. Dowiedziono istniejgce réznice w odmiennej roli kolagenéw typu I i Il a typu

IV, w patomechanizmie raka podstawnokomérkowego.

Konkluzje:

1. W przebiegu raka podstawnokomérkowego skory wystepujg istotnie odmienne poziomy
ekspresji mRNA dla kolagenu typu I, kolagenu typu IlII, kolagenu typu IV i MMP-2 oraz MMP-9
w poréwnaniu do tkanek zdrowych pobranych z marginesu guza od tych samych pacjentéow

2. W odmianie naciekajgcej raka podstawnokomoérkowego skéry wystepuje istotnie wyzsza
ekspresja mRNA dla metaloproteinaz MMP-2 i MMP-9, co $wiadczy o bardziej inwazyjnym
charakterze tej postaci guza

3. W obrebie guza BCC guzkowego wystepuje znamiennie wyzsza ekspresja mRNA dla
kolagenu typu I i IIl, co warunkuje otoczenie guza przez biatka kolagenowe, tym samym
zapewniajac mniejszy potencjat inwazyjny guza w BCC guzkowym niz w odmianie naciekajgcej

4. W podziale pacjentow wg wieku, fototypu skoéry, lokalizacji guza na ciele oraz pici,
w kazdej z grup wystepujg zawsze istotnie wyzsze poziomy ekspresji mRNA dla kolagenu typu I, I11
oraz MMP-2 i MMP-9, a takze zawsze nizszy poziom ekspresji mRNA dla kolagenu typu IV w tkance
guza w poréwnaniu do tkanki marginesu guza pobranych od tych samych pacjentéw, w obu typach
guza BCC. Postrzegane roéznice $wiadczg o odmiennej roli kolagenéw 1 i Il oraz kolagenu IV
w patomechanizmie rozwoju raka BCC

5. Sugeruje sie, ze metaloproteinazy MMP-2 i MMP-9 mogg by¢ wykorzystane jako czynniki
prognostyczne toczgcego sie procesu nowotworowego w przebiegu raka podstawnokomdrkowego

skory

Pozycje pismiennicze monografii:
W spisie pi$miennictwa, na koncu pracy umieszczono 258 pozycji piSmiennictwa, w tym

pozycje polsko-iangielskojezyczne.

Znaczenie uzyskanych wynikéw i mozliwos¢ ich ewentualnego wykorzystania:

W przypadku wystapienia BCC, poszerzenie diagnostyki zmian nowotworowych o badania
poréwnujgce ekspresje mRNA i/lub biatek MMPs w zmianie nowotworowej w odniesieniu do tkanki
prawidtowej, mogtoby znacznie zwigkszy¢ prawdziwo$¢ oceny marginesu zmiany, a tym samym
zwiekszytyby przydatno$¢ oznaczen dla potwierdzenia lub wykluczenia rozwoju procesu
nowotworowego na bardzo wczesnych etapach. W przypadku dziatan terapeutycznych, u chorych

z BCC stosuje sie najcze$ciej chirurgiczne usuniecie zmiany. Stad tez stale poszukiwane sg markery



molekularne umozliwiajgce odréznienie tkanki zmienionej nowotworowo od marginesu tkanki
zdrowej. Za takie markery mogg by¢ uznane metaloproteinazy MMP-2 i MMP-9. Uzyskane obecnie
wyniki dotyczgce ekspresji mRNA dla MMP-2 i MMP-9 potwierdzajg przydatno$¢ tych oznaczen dla
diagnostyki molekularnych zmian nowotworowych w raku podstawnokomoérkowym skéry, chociaz
wzrost poziomu tych czasteczek obserwuje sie takze w innych typach nowotwordéw, a takze

w stanach zapalnych.

Najistotniejszym osiggnieciem niniejszej pracy byto ustalenie, Zze metaloproteinazy MMP-2
i MMP-9 mogg by¢ wykorzystane jako molekularne markery procesu nowotworowego w przebiegu
raka podstawnokomorkowego skory. Zastosowany w pracy warsztat molekularny okazat sie
przydatny do dopeinienia oceny stanu klinicznego chorych, wskazujgc mozliwo$¢ stosowania

oznaczen molekularnych przebiegajgcych réwnolegle do metod histopatologicznych.
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