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Streszczenie |

Wstep: Supresja uktadu odpornosciowego stanowi kluczowe zjawisko w rozwoju nowotworu zltosliwego. Stezenie
SRCAS1 i sHLA-G w osoczu odzwierciedla stopiefi supresji uktadu odpornosciowego przez komorki rakowe, poniewaz
biatka te poSrednicza w mechanizmie chronigcym komorki rakowe przed wykryciem przez uklad odpornosciowy. W nie-
ktérych przypadkach zabieg chirurgiczny moze przywrdci¢ prawidiowa aktywno$¢ ukfadu odpornoSciowego, dlatego ce-
lem autor6w niniejszej pracy byla ocena stezenia obu tych biafek w trakcie leczenia. Materiat i metody: Mierzono steze-
nie SRCAS1 i sHLA-G w osoczu 19 pacjentek leczonych operacyjnie z powodu raka sromu. Poziom tych biatek oceniano
za pomocg serii pomiaréw dokonanych przed i po zabiegu operacyjnym. Pomiaréw dokonywano za pomocg zestawu
wykorzystujacego technike ELISA. Wyniki: Stwierdzono statystycznie znamienny spadek st¢zenia osoczowego zarow-
no sRCASI, jak i sHLA-G po radykalnym usunigciu raka sromu. Wnioski: Poziom ww. biafek w osoczu moze stanowi¢
przydatny wskaZnik stanu mikrosrodowiska guza i moze pomoéc oceni¢ stopiefi normalizacji aktywnosci uktadu odpor-
noSciowego po radykalnej operacji sromu.

Stowa kluczowe: rak sromu, SRCAS1, radykalna operacja sromu, SHLA-G, mikro$rodowisko raka

Summary |

Introduction: The suppression of the immune system constitutes a crucial event in the development of malignancy.
Assessment of the blood serum concentration levels of SRCAS1 and sHLA-G may demonstrate the suppressive influ-
ence of cancer cells on the immune system as these proteins are involved in the evasion of immune system surveillance
by cancer cells. Since, in some cases, surgery may restore proper immune system activity, we aimed to measure the blood
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serum concentration levels of both these proteins over the course of the applied therapy. Material and methods: We mea-
sured the SRCAS1 and sHLA-G blood serum concentration levels in a group of 19 patients treated surgically for vulvar
carcinoma. We assessed the levels of these proteins by a series of measurements taken before and after the surgical inter-
vention. The concentration levels of SRCAS1 and sHLA-G were established by means of ELISA kit. Results: In our study
we observed that a statistically significant decrease in both sHLA-G and sRCAS1 blood serum concentration levels fol-
lowed radical surgical intervention due to vulvar cancer. Conclusions: The detected levels of the blood serum concentra-
tion of these proteins may be a useful indicator of the status of the tumor microenvironment and may help to assess
the degree of restoration of immune system activity following radical surgical vulvectomy.

Key words: vulvar cancer, SRCAS|, radical vulvectomy, sHLA-G, tumor microenvironment

Beepenue: Ilogasnenue MMMYHHOI CHCTEMBI SIBISIETCS KITIOUEBBIM B PA3BUTUU 3/I0KAUECTBEHHDIX onyxoeil. KoHueHTpa-
uust SRCASI u SHLA-G B nnasMe KpoBU OTpaxkaeT CTeleHb MNOJABJCHNsS UMMYHHOI CHCTEMbl PAKOBBIMY KJIETKAMH,
TOCKOJIbKY 3TV OEJIKU SBISIIOTCS NMOCPEHUKAMI B MEXAHU3ME, KOTOPbIH 3allMIAET PAKOBbIE KJIETKU OT 0OHAPYXKEHUs
VIMMYHHOI cucTeMOll. B HEKOTOPBIX CllyyasX XUPYprusi MOXET BOCCTAHOBUTD IPABUJIbHYIO EATE/NBHOCTb UMMYHHOI
CHCTEMBI, I03TOMY Hallla LieJIb 3aK/II0UaNach B OLECHKE YPOBHS 9TUX O€JIKOB B Xofie JeueHus. Marepuan u Metojpl: M3me-
pexo konuenTpauuto SRCAST i HLA-G B nasme kposu y 19 6011bHBIX MOCTE XMPYPrUYecKOro JieYeHns o MoBojy paka
BYJIbBbI. Y POBEHb 3THX OE/KOB ObL1 AHATM3MPOBAH € MOMOLLBIO CEPUU U3MEPEHUH 10 1 nocie onepauun. M3mepenus npo-
BOJIMIINCH C IpUMeHeHreM Habopa ucnonbaytotiero metof ELISA. PesyabraTsi: [TofTBepjieHO CTATUCTHYECKM 3HAYMMOE
CHIDKEHUE KOHLeHTpauuu B masme Kposu kak SRCASI, tak u SHLA-G nocne paukanbHOrO yAaneHust paka BYIIbBbI.
BoiBogbr: Yposens SRCAS1 n SHLA-G B nna3mve MOXeT ObITh TOJIE3HBIM MHMKATOPOM MHKPOOKPYKEHHS OMyXO0JIH
1 MOXXET [I0MOUb OLEHUTD CTENEHb CTAHIAPTU3ALMM AKTUBHOCTH IMMYHHOI CHUCTEMbI 11OCTIE PAIUKAIILHOI ONEepaLid BYJIbBbI.

Kmiouesbie cnioBa: pax Bymssbl, SRCAS1, SHLA-G, pajukasbHast onepaiyst ByJbBbl, MUKPOCPE/ia paka

WSTEP

obserwuje sic w komorkach uktadu odpornosciowego,

a takze w innych narzadach, takich jak macica, grasica,
jajnik i fozysko!"¥, Regulacyjna funkcja antygenu HLA-G w ra-
mach uktadu odpornosciowego jest dobrze udokumentowa-
na®. Rozpuszczalna postaé HLA-G pochodzi gtownie z mak-
rofagéw i limfocytow, ale takze z komdrek nowotworowych.
Pewne jest, ze HLA-G nalezy do biafek bioracych udziat w re-
gulacji interakcji migdzy nowotworem i uktadem odpornoscio-
wym, jakie zachodza w mikro$rodowisku rosngcego guza®*.
HLA-G uczestniczy rowniez w myleniu nadzoru immunolo-
gicznego przez komorki rakowe®. Mozna wigce spekulowac,
ze rozpuszezalna postaé SHLA-G moze by¢ wykorzystana do
monitorowania hamujacego wptywu komdrek nowotworowych
na uktad odpornosciowy gospodarza. Hamujace dziafanie no-
wotworu wynika nie tylko z rosnacego stezenia SHLA-G, ale
takze jest spowodowane przez inne biatka wydzielane do ma-
cierzy zewnatrzkomorkowej mikroSrodowiska raka, takich jak
Fas-LU%10 interleukina (np. IL-10)1112 i SRCAS14317, a tak-
ze 7 obecnosci komorek regulacyjnych (np. Treg) naciekajacych
mikrosrodowisko nowotworu®29, Biatko RCAS1 zostato opi-
sane przez Sonode w roku 1996 jako biatko btonowe, ktdrego
ekspresje stwierdza si¢ na komorkach rdznego rodzaju rakow,
i odpowiedzialne za hamowanie aktywnoSci cytotoksycznych
limfocytow i komorek NK, a takze za apoptoze tych komorek
ukfadu odpornosciowego®!*?, Biatko RCAS1 pomaga oszukaé
ukfad odpornoSciowy przez komorki raka?>*®, Jego ekspresja

Obecnoéé ludzkiego antygenu leukocytarnego HLA-G
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INTRODUCTION

has been observed in immune cells as well as in differ-

ent organs, such as the uterus, thymus, ovary, and pla-
centa’Y, HLA-G is an antigen whose participation in the reg-
ulation of the immune system has been well documented®.
The soluble form of HLA-G may derive chiefly from mac-
rophages and lymphocytes, but also from neoplasmatic cells;
for certain, HLA-G is one of the proteins involved in the reg-
ulation of the interaction of tumor and immune cells that
takes place in the microenvironment of a growing tumor3%,
HLA-G also participates in the evasion of immune system sur-
veillance by cancer cells®. We can therefore speculate that
the soluble form of sHLA-G could be used to demonstrate
how the suppressive environment of the tumor may favor an
increase in the suppressive influence of cancer cells on the im-
mune system. The suppressive environment of the tumor is
not only the result of the increasing concentration of sSHLA-G,
but is also caused by other proteins secreted to the extracellu-
lar matrix of the cancer microenvironment, such as Fas-L1%D,
interleukins (e.g., IL-10)1"_ and sRCAS14*17 as well as by
immune regulatory cells (e.g. Treg) infiltrating the cancer mi-
croenvironment itself82?, RCAS1 has been described by
Sonoda in 1996 as a membrane protein expressing on various
cancer cells and responsible for the inhibition of the activity
of cytotoxic lymphocytes and NK cells and for the apoptosis
of these immune cells®'??. RCAS1 is linked with the evasion
of immune surveillance by cancer cells?>*, Its expression was

The presence of the human leukocyte antigen G (HLA-G)
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ma miejsce w nowotworach ztosliwych wywodzacych sie z zefi-
skich narzadow piciowych3132420 i koreluje z wyzszym ryzy-
kiem wznowy nowotworu i ze ztym rokowaniem3132%39) Po-
niewaz dotychczas nie opisano ekspresji RCAST i HLA-G
w raku sromu, autorzy badania wybrali ten rodzaj raka, aby
zbadat potencjalny wplyw interwencji chirurgicznej na steze-
nie obu tych biatek w osoczu. Celem niniejszej pracy jest oce-
na stezenia SRCAS1 i sSHLA-G w osoczu przed i po zastoso-
wanym leczeniu.

MATERIAL I METODY
PACJENCI

W obecnym badaniu analizowano probki osocza pobrane od
19 pacjentek leczonych chirurgicznie z powodu raka sromu
(50% pacjentek zakwalifikowano do grupy FIGO II/T2NOMO),
30% - do grupy FIGO II/T3NOMO, a 20% - do grupy FIGO
[I/TINIMO). U wszystkich pacjentek przeprowadzono rady-
kalna wulwektomie z obustronna limfadenektomia. Srednia
wieku pacjentek wynosifa 65=5 lat. Pacjentki poddano lecze-
niu operacyjnemu w Klinice Onkologii Ginekologicznej In-
stytutu Onkologii im. Marii Curie-Sktodowskiej w Krakowie
iw Klinice Ginekologii i Onkologii Uniwersytetu Jagiellofiskiego
w Krakowie w okresie od stycznia 2007 do wrzeSnia 2008 roku.
We wszystkich przypadkach uzyskano swiadomg zgode pa-
cjentki na udziat w badaniu. Przed jego rozpoczeciem projekt
badaf zostat przyjety przez Komitet Etyczny Uniwersytetu Ja-
giellofiskiego (KBET/135/B/2007).

ELISA

Krew pobierano do probowek na osocze bezpoSrednio przed
operacjg i1 4. dnia po zabiegu. Pozwalano na utworzenie si¢
skrzepu w temperaturze pokojowej (przez 30-60 minut). Pro-
bowki wkfadano do lodu na 30 minut, aby spowodowac ob-
kurczenie si¢ skrzepu, nastgpnie probki osocza wirowano,
uzyskujac przyspieszenie 3000 g przez 10 minut w tempera-
turze pokojowej. Pobierano 1-2 ml supernatantu i przecho-
wywano w temperaturze -80°C. Badanie st¢zenia RCASI
w probkach osocza przeprowadzano na Wydziale Bioche-
mii Analitycznej Instytutu Biochemii, Biofizyki i Biotechno-
logii Uniwersytetu Jagiellonskiego. Do badaf zastosowa-
no dostepny na rynku zestaw ELISA do wykrywania RCAS1
(Medical & Biological Laboratories Co., Ltd, Nagoya, Ja-
ponia). Po rozpuszczeniu probki osocza traktowano neu-
raminidazg, a nastgpnie inkubowano w zagiebieniach pty-
tek pokrytych przeciwcialem monoklonalnym anty-RCASI
(typ 22-1-1). Po optukaniu zagicbienia inkubowano z bio-
tyng sprze¢zong z przeciwcialami anty-RCAS1, a nastgpnie
ptukano ponownie i inkubowano zaglebienia z koniugatem
streptawidyna-peroksydaza. Po trzecim ptukaniu przeprowa-
dzano reakcjg barwng z zastosowaniem substratu tetramety-
lobenzydyna/nadtlenek wodoru. Reakcje zatrzymywano po-
przez zakwaszenie zawartoSci zaglebiefi i odczytywano plytki

194 | v Swietle 450 nm w automatycznym czytniku ptytek. Ptytki

found in malignancies derived from women’s reproductive or-
gans132420 This expression correlates with a higher risk of
cancer relapse and with poor prognosis!'*1>*®_The expres-
sion of RCAS1 and HLA-G in vulvar cancer, however, has
not yet been described. We have therefore chosen this cancer
to consider the possible influence of surgical intervention on
the concentration levels of these two proteins SRCAST and
SHLA-G in blood sera. The aim of the present study was to
evaluate the SRCAS1 and sHLA-G blood serum concentration
levels before and after the applied therapy.

MATERIAL AND METHODS
HUMAN SUBJECT

In this study, we analyzed the blood serum samples obtained
from 19 patients treated surgically because of vulvar cancer (50%
of patients were classified as FIGO II/T2NOMO, 30% of pa-
tients as FIGO III/T3NOMO, and 20% as FIGO III/TINIMO0).
We performed radical vulvectomy with bilateral inguinal lymph-
adenectomy on all of these patients. The mean age of the pa-
tients included was 65 (+5) years . The patients had undergone
surgical treatment in the Gynecologic Oncology Department of
the M. Sklodowska-Curie Memorial Institute and in the Gy-
necology and Oncology Department of the Jagiellonian Uni-
versity, both in Krakow, between January 2007 and September
2008. The patient’s consent was obtained in each case. Prior to
the study, the approval of the Jagiellonian University Ethical
Committee (KBET/135/B/2007) was also obtained.

ELISA

The blood was collected in a serum collection tube both direct-
ly prior to surgery and on the fourth day following the surgery.
A clot was allowed to form at room temperature for 30-60 min-
utes. The tube was placed on ice for 30 minutes in order to
contract a clot. The serum samples were then centrifuged at
3000xg for 10 minutes at room temperature. The supernatants
1.0-2.0 ml were collected and stored at -80°C. The analysis of
RCASI concentration in the serum samples was performed
in the Department of Analytical Biochemistry, Faculty of Bio-
chemistry, Biophysics, and Biotechnology, Jagiellonian Uni-
versity. For the assay, a commercial ELISA kit for RCAST1 de-
tection (Medical & Biological Laboratories Co. Ltd, Nagoya,
Japan) was used. Briefly stated, the diluted serum samples,
pretreated with neuraminidase, were incubated in the wells of
the plates coated with anti-human RCAS1 monoclonal anti-
bodies (type 22-1-1). After washing, the wells were incubated
with biotin conjugated anti-RCAS1 antibodies, and this pro-
cedure was followed by a second washing and incubation of
the wells with a streptavidin-peroxidase conjugate. Following
a third washing, the color reaction was developed using the te-
tramethylbenzidine/hydrogen peroxide substrate. The reaction
was stopped by the acidification of the contents of the wells
and the plates were read at 450 nm on a microplate reader.
The plates were individually calibrated by a quantitative RCAS1
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kalibrowano indywidualnie przy uzyciu iloSciowego standar-
du referencyjnego dla RCAS1 dostarczonego przez produ-
centa zestawu, a stezenia wyrazano w arbitralnych jednost-
kach na mililitr (U/ml). Otrzymany wspdiczynnik korelacji
krzywych zaleznych od dawki byt wyzszy niz 0,99. Rozpusz-
czalny ludzki antygen leukocytarny G (SHLA-G) wykrywano
przy uzyciu zestawu ELISA typu ,sandwich” do wykrywania
sHLA-G (BioVendor-Exibo, Czechy). Probki z osoczem krwi
rozpuszczano dwukrotnie 1 inkubowano przez 1 godzing na
plytce 96-zagtebieniowej, uprzednio pokrytej przeciwcia-
tem monoklonalnym anty-sHLA-G. Po inkubacji zagiebie-
nia ptukano i wypelniano przeciwciatami monoklonalnymi
przeciw mikroglobulinie ludzkiej beta-2 znakowanymi perok-
sydazg chrzanowa. Po uptywie dodatkowej godziny inku-
bacji zaglebienia ptukano ponownie i przeprowadzano re-
akcje barwng z uzyciem substratu tetrametylobenzydyny
(TMB). Wartos¢ absorbancji mierzono §wiattem o dtugosci
fali 450 nm w czytniku plytek, a nastepnie obliczano stgze-
nia SHLA-G. Do kalibracji wykorzystano zestaw standar-
dow sHLA-G dostarczony przez producenta.

ANALIZA STATYSTYCZNA

Rozktad zmiennych w populacji badanych kobiet oceniano
przy uzyciu testu Shapiro-Wilka. ZnamiennoS$¢ statystyczng
roznic miedzy poszczegdlnymi podgrupami oceniano przy po-
mocy analizy wariancji Kruskala-Wallisa i testem ANOVA.

WYNIKI

Pacjentki leczone operacyjnie z powodu raka sromu wykazywa-
ty réznice w zakresie stezenia SHLA-G w osoczu przed i po ra-
dykalnej wulwektomii. Co wigcej, zabieg operacyjny wigzal sie
ze znacznym spadkiem stgzenia SRCAS1 w osoczu.

Nie stwierdzono istotnych roznic w zakresie stezenia SHLA-G
1 SRCAST w osoczu w zaleznosci od stadium klinicznego cho-
roby przed i po operacji. Podobnie nie stwierdzono istotnych
roznic w stezeniu obu tych biatek w osoczu w zaleznosci od
stopnia zroznicowania histologicznego raka.

OMOWIENIE
W badaniu zaobserwowano statystycznie znamienny spadek

stezenia SHLA-G i sSRCAS1 w osoczu po radykalnej resekcji
chirurgicznej raka sromu.

reference standard provided by the manufacturer of the set
and expressed in arbitrary units (U/ml). The obtained corre-
lation coefficient of the dose-response curves was above 0.99.
The soluble human leukocyte antigen-G (sHLA-G) was de-
tected using the SHLA-G sandwich ELISA kit (BioVendor-Exi-
bo, Czech Republic). Briefly stated, the blood plasma samples
were diluted twice and incubated for 1 hour in the 96-well mi-
croplate precoated with the monoclonal anti-sHLA-G antibod-
ies. Following incubation, the wells were washed and then filled
with the monoclonal anti-human beta-2-microglobulin anti-
bodies labeled with horseradish peroxidase. After an additional
1 hour of incubation, the wells were again washed, and the col-
or reaction was developed using tetramethyl benzidine (TMB)
substrate. The absorbance values were measured at 450 nm on
amicroplate reader followed by calculation of the sHLA-G con-
centrations. The assay was calibrated using a set of sSHLA-G
standards provided by the producer of the kit.

STATISTICAL ANALYSIS

The distribution of variables in the study groups of women
checked with the use of the Shapiro-Wilk test. The statistical sig-
nificance between the groups was determined by the Kruskal-
Wallis analysis of variance and ANOVA test.

RESULTS

The patients who underwent surgical treatment due to vul-
var cancer exhibited differences in SHLA-G blood serum con-
centration levels before and after the radical vulvectomy. Fur-
thermore, surgical intervention in these patients was linked
with a significant decrease in the SRCASI concentration lev-
el in blood sera.

We did not observe significant differences in the blood serum
concentration levels of sSHLA-G and sRCASI with respect to
the clinical stage of the disease before and after the operations.
We also did not find any significant differences in the concen-
tration levels of these proteins in the blood sera and the grad-
ing of cancer lesions.

DISCUSSION
In our study we observed a statistically significant decrease

in SHLA-G and sRCAS|1 blood serum concentration levels fol-
lowing radical surgical intervention due to vulvar cancer.

Stezenie SRCAST (U/ml) (wartos¢ Srednia SD)

Stezenie sHLA-G Mediana (IQR)

SRCAST (U/ml) (average +5D)

SHLA-G median (IQR)

Przed operacja

Before surgery 18,8(£19,9) 8,47 (47)
4 dni po zabiegu
4 days after surgery 9,23 (£12,4) 577(34)

SD — standard deviation; IOR — intraquartile range

SD — odchylenie standardowe; IQR — zakres w obrebie kwartyla

Tabela 1. Stezenie SRCASI i SHLA-G w osoczu pacjentek leczonych z powodu raka sromu
Table 1. Presents the concentration levels of SRCASI and sHLA-G in the blood sera of patients treated for vulvar cancer
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Rys. 1. Stezenie SRCASI w osoczu pacjentek leczonych z powodu
raka sromu. A) przed operacjq, B) 4 dni po operacji

Fig. 1. Presents the concentration levels of sSRCASI in the blood
sera of patients treated for vulvar cancer. A) before surgery;
B) 4 days after surgery

Wedtug wiedzy autordéw jest to pierwsze badanie oceniajace
zmiany stezenia SRCAS1 i sHLA-G w osoczu pacjentek z ra-
kiem sromu w trakcie leczenia.

RCAS1 i sHLA-G to biatka obecne w mikroSrodowisku guza,
a pozniej takze w osoczu pacjentek z rdznymi nowotworami
zefiskich narzadow plciowych®!31316 Przyktadowo u kobiet
z rakiem jajnika wzrost poziomu tych biafek w osoczu wiaze sie
7 progresja raka i ztym rokowaniem®”'319_ Stwierdzono spa-
dek stezenia RCAS1 w osoczu po leczeniu roznych rodzajow
gruczolakoraka i raka pfaskonabtonkowego, po ktérym naste-
powal wyrazny wzrost stezenia w przypadku wznowy!9.
Blonowe postaci zaréwno RCASI, jak i HLA-G stwierdzano
w tkance rakowej pobranej od pacjentek z nowotworami zef-
skich narzadow piciowych(®132224260 Jch obecnos¢ jest zwigzana
z rozwojem raka, ale wykryto ja takze w stanach fizjologicznych
w miejscach ostabienia aktywnosci uktadu odpornosciowego,
np. w btonie §luzowej macicy, w trofoblascie, w szpiku kostnym
i innych®@263%49 Poniewaz funkcje kontrolne uktadu odporno-
Sciowego stanowig wazne zjawisko fizjologiczne, biatka uczest-
niczace w tym procesie mogg by¢ przydatnym wskaZznikiem ja-
koSci nadzoru immunologicznego w stanach fizjologicznych,
m.in. w przebiegu cigzy“*®. W swoich poprzednich pracach
autorzy niniejszego badania opisali mozliwo$¢ uzyskania po-
dobnych informacji nt. stopnia zablokowania komorek od-
porno$ciowych poprzez pomiar stgzenia w osoczu SRCASI
i SHLA-G w r6znych fazach porodu“#®, Porownanie zmian
molekularnych w uktadzie matka — ptod oraz interakeji mic-
dzy nowotworem i uktadem immunologicznym stanowi obec-
nie temat szeroko dyskutowany w pismiennictwie“”. Wyjasnie-
nie molekularnego podtoza tych procesow moze pomoc nam
zrozumie¢ sposob, w jaki komorki rakowe unikaja wykrycia
przez uktad odpornosciowy. Zablokowanie uktadu immuno-
logicznego stanowi kluczowe zdarzenie w rozwoju nowotwo-
ru®0 a zwlaszcza w jego nawrocie"?. Operacja, chemio-
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To our knowledge, this is the first investigation to assess
the concentration levels of SRCAS1 and sSHLA-G in blood sera
of patients with vulvar cancer.

RCASI and sHLA-G are proteins present in the tumor mi-
croenvironment and later in the blood sera of patients with dif-
ferent types of gynecological malignancies®'>131%, In patients
with ovarian cancer, for example, the increase in the blood se-
rum concentration levels of both RCAS1 and HLA-G is as-
sociated with cancer progression and poor prognosis(®”!319,
There was found to be a decrease in SRCAS1 blood serum con-
centration levels after different types of adenocarcinoma and
squamous cell carcinoma therapy; this was followed by a defi-
nite increase during cancer relapse!®.

Membrane forms of both RCAS1 and HLA-G were present
in the cancer lesions derived from the women’s reproductive or-
gans®132224260 Not only is the presence of these proteins relat-
ed to cancer development, but their expression was also found
in physiological condition - at sites where the immune system
activity is restricted, such as the endometrium, trophoblast, bone
marrow, and others?!26-49_ Since immune system surveillance
is an important physiological phenomenon, the protein partici-
pating in the creation of this phenomenon may likely be a use-
ful indicator of this physiological process as it has been observed
during pregnancy development“4¥, In our previous studies we
described the possibility of taking the same information con-
cerning the changes in immune cell suppression by measur-
ing the blood serum concentration levels of both sSRCASI and
SHLA-G during the different stages of labor“#®., The compari-
son of the molecular changes at the feto-maternal interface and
on tumor and immune cell interaction is now widely discussed
in the literature“”, and clarifying the molecular background of
these processes may help us to understand how cancer cells are
able to avoid immune system surveillance. The suppression of
the immune system constitutes a crucial event in the develop-
ment of malignancy®”, especially cancer relapse!®>?. Surgery

CURR. GYNECOL. ONCOL. 2009, 7 (3), p. 192-198




PRACE ORYGINALNE I POGLADOWE/ORIGINAL CONTRIBUTIONS

nowotworem i uktadem odpornosciowym®9. Z jednej stro-
ny uktad odpornosciowy moze wykazywac dziatanie przeciw-
nowotworowe, z drugiej moze sprzyja¢ wzrostowi guza, dlate-
go od stopnia hamujacego oddzialywania komdrek rakowych
na uktad immunologiczny moze zaleze¢ sukces terapeutyczny
i ryzyko wznowy®+3¥. Przywrocenie prawidiowej aktywnosci
komorek immunologicznie kompetentnych jest celem nowych
metod leczenia, przypuszcza si¢, ze w ten wiasnie sposob be-
dzie mozna pomdc pacjentkom cierpigcym na rdézne nowo-
twory zefiskich narzadéw piciowych. Mimo to weigz nie jest
powszechng praktyka ocena hamujacego wplywu komorek ra-
kowych na uktad odpornoSciowy. Trudno jest tez okresli¢ naj-
wiasciwszy sposob realizacji tej idei, taki, jaki mozna by zale-
ca¢ w codziennej praktyce klinicznej. Pomiar tego parametru
mogtby pomdc w monitorowaniu skutkow leczenia chirurgicz-
nego w zakresie redukcji masy guza, a takze wplywu tego lecze-
nia na przywrocenie prawidfowej funkeji uktadu odpornoscio-
wego. W niniejszym badaniu wykazano, ze badanie st¢zenia
sRCAS1 i sHLA-G w osoczu moze by¢ przydatne w warun-
kach klinicznych.

WNIOSEK

Pomiar stezenia SRCAS1 i sHLA-G w osoczu moze stanowic
przydatny wskaznik stanu mikroSrodowiska nowotworu i po-
mdc w ocenie stopnia normalizacji aktywnosci uktadu odpor-
noSciowego po radykalnym chirurgicznym wycieciu sromu.
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