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Streszczenie 
Cel pracy: Zaburzenia apoptozy le˝à u podstaw patogenezy wielu schorzeƒ, w tym tak˝e chorób nowotworowych
jajnika. Celem pracy by∏a ocena st´˝enia rozpuszczalnego liganda dla receptora CD30 (sCD30L) - markera procesu
apoptozy u kobiet z nowotworem jajnika.
Materia∏ i metody: Badaniami obj´to 80 kobiet w wieku od 21 do 62 lat, w tym: 30 kobiet z Cystadenocarcinoma
serosum Ia, 35 z Cystadenoma serosum oraz 15 kobiet z Teratoma maturum. Grup´ kontrolnà stanowi∏o 30
zdrowych kobiet w wieku od 24 do 60 lat, u których nie stwierdzono patologicznych zmian w obr´bie uk∏adu
rozrodczego. St´˝enie sCD30L w surowicy wszystkich badanych kobiet oraz w p∏ynie z torbieli kobiet z gruczolako-
torbielakiem surowiczym jajnika oznaczono metodà immunoenzymatycznà ELISA. 
Wyniki: Najwy˝sze st´˝enie sCD30L zaobserwowano w surowicy kobiet z rakiem jajnika i by∏o ono istotnie
podwy˝szone w porównaniu do st´˝enia u kobiet z gruczolakotorbielakiem surowiczym i potworniakiem dojrza∏ym
jajnika (p<0,0001). W p∏ynie z torbieli jajnika st´˝enie tego markera by∏o istotnie podwy˝szone w porównaniu ze
st´˝eniem w surowicy (p<0,0001).
Wnioski: U kobiet z nowotworem jajnika dochodzi do zaburzenia procesu apoptozy, co manifestuje si´ wzrostem
w surowicy krwi st´˝enia sCD30L. Zmiany te nasilajà si´ zw∏aszcza u kobiet z rakiem jajnika. Podwy˝szone st´˝enie
badanego parametru w p∏ynie z torbieli jajnika ma zwiàzek z lokalnà supresjà odpowiedzi immunologicznej. 

Slowa kluczowe: apoptoza / ligand CD30 / nowotwory jajnika /

Summary 
Objectives: Impairments of apoptosis processes are the basis of pathogenesis of many diseases, including ovarian
tumors. The aim of the study was to evaluated the concentration of soluble ligand for receptor CD30 (sCD30L) –
marker of apoptosis in women with ovarian tumor.
Material and methods: The study comprised 80 women, aged from 21 to 62, and included 30 patients with
Cystadenocarcinoma serosum Ia, 35 with Cystadenoma serosum and 15 women with Teratoma maturum. 
The control group consisted of 30 healthy women, aged 24 to 57, with no evidence of pathological disorders in the
reproductive system. The concentration of sCD30L in the serum of all studied women and in the fluid of ovarian
cyst of women with cystadenoma serous were measured by immunoenzymatic method ELISA.
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Wst´p

Rak jajnika pozostaje do dzisiaj jednym z najtrudniejszych
problemów diagnostycznych i terapeutycznych wspó∏czesnej
onkologii ginekologicznej, a pi´cioletnie prze˝ycia u tych cho-
rych wynoszà zaledwie 25-35% [1]. Istnieje zatem koniecznoÊç
kontynuacji badaƒ nad biologià tego nowotworu. Pewne na-
dzieje stwarza poznanie procesu apoptozy, czyli fizjologicznej,
programowanej Êmierci komórki [2, 3, 4]. 

W warunkach prawid∏owych apoptoza odpowiada za
utrzymanie homeostazy w organizmie, dzi´ki zachowaniu
równowagi pomi´dzy proliferacjà a eliminacjà starzejàcych si´
lub zmienionych patologicznie komórek [5, 6, 7]. 

Z piÊmiennictwa wynika, ˝e w komórkach nowotworo-
wych obserwuje si´ obni˝enie zdolnoÊci do prawid∏owego
przeprowadzenia procesu apoptozy [8, 9, 10, 11]. Wa˝nà rol´
w regulacji tego procesu odgrywa nadrodzina czàsteczek czyn-
nika martwicy nowotworu TNF (tumor necrosis factor). Do
nadrodziny tej nale˝à co najmniej 22 czàsteczki oraz ponad 30
receptorów [12, 13]. Interakcja receptora ze swoistym ligan-
dem mo˝e wp∏ywaç na ró˝nicowanie, proliferacj´ oraz powo-
dowaç Êmierç komórki [14, 15]. Jednym z wa˝niejszych bia∏ek
uczestniczàcych w tych procesach jest ligand dla receptora
CD30 (CD30L),  który znajduje si´ g∏ównie na powierzchni
aktywnych limfocytów T, granulocytów, komórek dendrytycz-
nych, a tak˝e na powierzchni monocytów. Czàsteczka ta nale-
˝y do bia∏ek b∏onowych typu II i podobnie do innych przed-
stawicieli nadrodziny TNF, przyjmuje konformacj´ β [16]. 

Oprócz formy zwiàzanej z b∏onami komórkowymi w regu-
lacji apoptozy biorà udzia∏ tak˝e formy rozpuszczalne, które
mogà byç oznaczane w p∏ynach biologicznych. Po raz pierw-
szy CD30L zosta∏ zidentyfikowany na aktywowanych mysich
limfocytach T. Ponadto, obecnoÊç CD30L wykryto na komór-
kach utrzymujàcych ˝ywotnoÊç limfocytów T w Êledzionie ba-
danych myszy, co odgrywa prawdopodobnie znaczàcà rol´
w funkcjonowaniu tkanek limfatycznych [17]. Ligand dla re-
ceptora CD30 zidentyfikowano tak˝e na komórkach grasicy
znajdujàcych si´ na zewn´trznej Êcianie cia∏ek Hassala. Roma-
gnani i wsp. zaobserwowali, ˝e ekspresja CD30L na po-
wierzchni cia∏ek Hassala by∏a znacznie wy˝sza w porównaniu
z innymi tkankami zarówno limfatycznymi jak i nielimfatycz-
nymi [18]. Badania na myszach z defektem lub ca∏kowitym
brakiem CD30 wykaza∏y, ˝e wspó∏istnienie tych czàstek ma
ogromne znaczenie w usuwaniu autoreaktywnych limfocytów
T. 

Cel pracy

Celem pracy by∏a ocena st´˝enia sCD30L – markera pro-
cesu apoptozy w surowicy kobiet z nowotworem jajnika oraz
w p∏ynie z torbieli kobiet z gruczolakotorbielakiem surowi-
czym jajnika.  

Materia∏ i metody
Badaniami obj´to 80 kobiet w wieku od 21 do 62 lat (Êred-

nia wieku: 47,3±12,6 lat) z rozpoznanym nowotworem jajni-
ka. U 35 kobiet w wieku od 21 do 62 lat (Êrednia wieku:
44,4±11,3 lat) rozpoznano gruczolakotorbielaka surowiczego
(Cystadenoma serosum), a u 15 kobiet w wieku od 25 do 62 lat
(Êrednia wieku: 44,5±10,2 lat) stwierdzono potworniaka doj-
rza∏ego jajnika (Teratoma maturum).

Pozosta∏à cz´Êç grupy badanej tworzy∏o 30 kobiet w wieku
od 29 do 59 lat (Êrednia wieku: 45,0±10,2 lat) z rozpoznanym
rakiem surowiczym jajnika (Cystadenocarcinoma serosum),

w stopniu zaawansowania klinicznego Ia wed∏ug klasyfikacji
FIGO. Rozpoznanie nowotworu ustalono na podstawie obja-
wów klinicznych, wyników badania ginekologicznego i histo-
patologicznego oraz badaƒ laboratoryjnych. 

Do grupy badanej zakwalifikowano kobiety, u których kli-
niczne rozpoznanie nowotworu jajnika potwierdzono wyni-
kiem badania histopatologicznego i wykluczono inne wspó∏-
istniejàce schorzenia narzàdów rodnych. 

Materia∏ do badaƒ pochodzi∏ z Oddzia∏u Klinicznego Gi-
nekologii i Po∏o˝nictwa, Katedry Zdrowia Kobiety, Âlàskiego
Uniwersytetu Medycznego w Rudzie Âlàskiej. Grup´ kontrol-
nà stanowi∏o 30 zdrowych kobiet w wieku od 24 do 60 lat
(Êrednia wieku: 45,6±8,9 lat), u których nie stwierdzono pato-
logicznych zmian w obr´bie uk∏adu rozrodczego. 

U wszystkich kobiet materia∏em wykorzystywanym do ba-
daƒ by∏a surowica krwi, a ponadto p∏yn z torbieli w przypad-
ku kobiet z gruczolakotorbielakiem surowiczym jajnika.
U kobiet z grupy badanej krew pobierano po ustaleniu rozpo-
znania klinicznego, przed zabiegiem operacyjnym. Krew po-
bierano w godzinach rannych z ˝y∏y ∏okciowej, na ,,skrzep’’ ce-
lem uzyskania surowicy. Po 30 minutach od pobrania, krew
wirowano przy 1500 x g przez 15 minut. Otrzymanà w ten spo-
sób surowic´ przechowywano w ma∏ych porcjach w tempera-
turze -80°C do czasu wykonania badaƒ. Ponadto, od kobiet
z gruczolakotorbielakiem surowiczym jajnika pobierano p∏yn
z torbieli przed badaniem Êródoperacyjnym. Po 30 minutach
od pobrania, p∏yn wirowano przy 1500x g przez 15 minut.
Uzyskany nadsàcz przechowywano w ma∏ych porcjach w
temperaturze -80°C do czasu wykonania badaƒ. 
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Results: The highest level of sCD30L was observed in the serum of women with ovarian cancer and it was signifi-
cantly higher when compared to the concentration in the serum of women with cystadenoma serous and teratoma
maturum of the ovary (p<0.0001). In the fluid of ovarian cyst, the concentration of this marker was significantly
higher in comparison with the level in the serum (p<0.0001).
Conclusions: In women with ovarian tumors we observed impairments of the apoptosis process, which is associ-
ated with an increased concentration of sCD30L in the serum. These changes are more intense in women with ovar-
ian cancer. Higher level of the study parameter in the fluid of ovarian cyst is associated with the local immune
response suppression.

Key words: apoptosis / CD30 ligand / ovarian neoplasms /



Natomiast od kobiet z grupy kontrolnej, krew pobierano,
gdy kobiety zg∏asza∏y si´ na badania kontrolne i stosowano tà
samà procedur´ poboru materia∏u biologicznego.

Do oznaczenia st´˝enia sCD30L zastosowano metod´ im-
munoenzymatycznà ELISA. W tym celu wykorzystano zestaw
Human sCD30L ELISA firmy Bender Medsystems Diagno-
stics GmbH, Wiedeƒ, Austria. Czu∏oÊç testu wynosi∏a
0,5ng/ml. Wszystkie badane kobiety wyrazi∏y zgod´ na prze-
prowadzenie badaƒ naukowych. Uzyskano zgod´ Komisji
Bioetycznej Âlàskiego Uniwersytetu Medycznego w Katowi-
cach.

Uzyskane wyniki poddano analizie statystycznej, korzy-
stajàc z programu komputerowego Statistica for Windows
wersja 8.0 oraz Microsoft Excel. W celu zweryfikowania roz-
k∏adu otrzymanych wyników zastosowano test Shapiro-Wil-
ka. Po ustaleniu, ˝e uzyskane wyniki odpowiada∏y rozk∏adowi
normalnemu, dla ka˝dego parametru obliczono Êrednià aryt-
metycznà (–x) i odchylenie standardowe (SD). Ârednie wartoÊci
ocenianych parametrów w grupie badanej i kontrolnej porów-
nywano za pomocà testu t-Studenta. Za istotny statystycznie
przyjmowano poziom p <0,05.

Wyniki
Uzyskane wyniki zilustrowano na rycinach 1 i 2. U wszyst-

kich kobiet z grupy badanej stwierdzono obecnoÊç sCD30L,
a jego st´˝enie by∏o zró˝nicowane w zale˝noÊci od rozpozna-
nia. Najwy˝sze Êrednie st´˝enie tego parametru stwierdzono
w surowicy chorych z rakiem jajnika: 5,09±0,86ng/ml i by∏o
istotnie podwy˝szone w porównaniu ze Êrednim st´˝eniem
w grupie kobiet z gruczolakotorbielakiem surowiczym jajnika:
3,26±0,74ng/ml, (p<0,0001). Natomiast najni˝sze Êrednie st´-
˝enie sCD30L stwierdzono u kobiet z potworniakiem dojrza-
∏ym: 3,25±0,85ng/ml. Nie stwierdzono istotnych statystycznie
ró˝nic pomi´dzy gruczolakotorbielakiem surowiczym i po-
tworniakiem dojrza∏ym jajnika. W surowicy kobiet z grupy
kontrolnej nie wykryto rozpuszczalnej formy liganda dla re-
ceptora CD30.

Ponadto, w grupie kobiet z torbielà jajnika porównano
tak˝e Êrednie st´˝enie sCD30L w surowicy ze st´˝eniem w p∏y-
nie z torbieli jajnika. W p∏ynie z torbieli jajnika Êrednie st´˝e-
nie sCD30L wynosi∏o 17,52±2,43ng/ml i by∏o bardzo istotnie
podwy˝szone w porównaniu ze Êrednim st´˝eniem w surowicy
(p<0,0001). 

Dyskusja
Chorobom nowotworowym jajnika towarzyszà zaburzenia

w funkcjonowaniu uk∏adu odpornoÊciowego dotyczàce
zw∏aszcza rozpoznawania komórek nowotworowych i ich sku-
tecznego niszczenia w procesie apoptozy. Ze Êmiercià komór-
ki wià˝e si´ nadzieje na wyjaÊnienie patogenezy nowotworów
jajnika [19, 20]. 

Przekazywanie sygna∏u komórce do poddania si´ przemia-
nom apoptotycznym mo˝e przebiegaç ró˝nymi drogami. Jed-
nà z wa˝niejszych jest indukcja za pomocà receptorów b∏ono-
wych i odpowiednich ligandów. Ostateczny efekt cytotoksycz-
ny w mechanizmie zale˝nym od tych czàsteczek wynika za-
równo z ekspresji liganda na komórce efektorowej, jak i swo-
istego receptora na komórce docelowej. Jednym z wa˝niej-
szych ligandów uczestniczàcych w regulacji apoptozy jest li-
gand dla receptora CD30, który mo˝e tak˝e byç uwalniany do
p∏ynów ustrojowych pod wp∏ywem metaloproteinaz, gdzie
wyst´puje jako forma rozpuszczalna. Jego obecnoÊç mo˝e byç
efektem z∏uszczania czàstek b∏onowych  podczas uszkodzenia
komórki lub wewnàtrzkomórkowej syntezy a nast´pnie wy-
dzielania do krwi  [21].

W przeprowadzonych przez nas badaniach nie wykryto
w surowicy kobiet  zdrowych rozpuszczalnej formy liganda dla
receptora CD30. Natomiast, u wszystkich kobiet z grupy ba-
danej stwierdzono sCD30L. ObecnoÊç formy rozpuszczalnej
mo˝e byç efektem z∏uszczania czàstek b∏onowych co  wywo∏u-
je zak∏óconà interakcj´ CD30/CD30L na komórce nowotwo-
rowej prowadzàcà do zahamowania procesu apoptozy.

St´˝enie tego parametru by∏o zró˝nicowane w zale˝noÊci
od rozpoznania nowotworu. 
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Rycina 1. Ârednie st´˝enie sCD30L w surowicy kobiet z
Cystadenoma serosum, Teratoma maturum, Cystadenocarcinoma
serosum i kobiet zdrowych (kontrola).

Rycina 2. Ârednie st´˝enie sCD30L w surowicy i w p∏ynie z torbieli
jajnika kobiet z gruczolakotorbielakiem surowiczym jajnika.



Najwy˝sze st´˝enie sCD30L stwierdzono w surowicy 
kobiet z rakiem surowiczym jajnika, co prawdopodobnie jest
zwiàzane ze zwi´kszonym uwalnianiem przez komórki nowo-
tworu z∏oÊliwego. Ponadto, wzrost st´˝enia CD30L mo˝e po-
wodowaç niszczenie przez nowotwór aktywnych wobec niego
limfocytów T. W rezultacie powstajà strefy immunologicznego
uprzywilejowania sprzyjajàce dalszemu rozwojowi nowotwo-
ru. 

W wyniku przeprowadzonych badaƒ stwierdzono tak˝e
istotny wzrost st´˝enia sCD30L w p∏ynie z torbieli jajnika
w porównaniu ze st´˝eniem w surowicy. Âwiadczy to o wzmo-
˝onym uwalnianiu badanego parametru w wyniku destrukcji
nab∏onka otrzewnowo – podobnego wyÊcie∏ajàcego torbiel.

W dost´pnej literaturze brak jest informacji o tym jak
kszta∏tuje si´ st´˝enie sCD30L w surowicy chorych z nowo-
tworem jajnika. Dotychczasowe badania dotyczy∏y innych no-
wotworów. Oceniano ekspresj´ liganda dla receptora CD30 na
komórkach raka podstawnokomórkowego skóry. Diaconau
i wsp., stwierdzili, ˝e w przypadku skóry znaczàcym êród∏em
zarówno CD30L, jak i CD40L sà komórki tuczne [22]. 

Ponadto, autorzy dowiedli, ˝e zwi´kszona ekspresja tych
ligandów jest zwiàzana z powstawaniem guzów. Natomiast
Rossi i wsp. odkryli obecnoÊç glikoproteiny CD30L na komór-
kach blastycznych w ostrej bia∏aczce nielimfoblastycznej [23].
Zdaniem tych autorów, istnienie specyficznych receptorów dla
cytokin umiejscowionych na powierzchni blastów mo˝e u∏a-
twiaç limfocytom Th2 wydzielanie interleukiny – 4, która
wspomaga syntez´ swoistych przeciwcia∏ przez limfocyty B
[23]. Zdaniem badaczy prawdopodobnie ma to znaczenie
w obronie przeciwnowotworowej.

Badano tak˝e ekspresj´ liganda dla receptora CD30
w ch∏oniakach. Mori i wsp. wykazali, ˝e CD30L mo˝e odgry-
waç znaczàcà rol´ w przebiegu samoregresji ch∏oniaka, co da-
je mo˝liwoÊç analizowania interakcji receptora CD30 wraz ze
swoistym ligandem CD30L oraz okreÊlenie biologii tych 
komórek [24] .

Oceniano tak˝e rol´ uk∏adu CD30/CD30L. Nishimura
i wsp. wykazali istotnà korelacj´ pomi´dzy CD30 i jego ligan-
dem CD30L w zaka˝eniach bakteryjnych wywo∏anych przez
Listeria monocytogenes [25]. Badacze odkryli, ˝e sygna∏
CD30/CD30L dotyczy zw∏aszcza limfocytów CD8+ odpowie-
dzialnych za dzia∏anie cytotoksyczne. Autorzy potwierdzili ist-
nienie odpowiedzi przeciwko bakteriom indukowanym po-
przez CD30L oraz wykazali rol´ tego liganda w odpowiedzi
typu komórkowego.

Obecnie trwajà próby wykorzystania liganda dla recepto-
ra CD30 w terapii przeciwnowotworowej [26]. Badania prowa-
dzone dotychczas wykaza∏y, ˝e zastosowanie CD30L wp∏ywa
na aktywacj´ odpowiedzi immunologicznej skierowanej prze-
ciwko komórkom guza, co w konsekwencji prowadzi je na
drog´ apoptozy. Jednak zastosowanie kliniczne tej czàsteczki
wymaga dalszych badaƒ. 

Ponadto, poznanie mechanizmów regulujàcych proces
apoptozy byç mo˝e pozwoli na wprowadzenie nowych para-
metrów diagnostycznych, co umo˝liwi wczesne rozpoznanie
choroby.

Wnioski

1. U kobiet z nowotworem jajnika dochodzi do zaburzenia
procesu apoptozy, co manifestuje si´ wzrostem w surowicy
krwi st´˝enia sCD30L. Zmiany te nasilajà si´ zw∏aszcza 
u kobiet z rakiem jajnika. 

2. Podwy˝szone st´˝enie badanego parametru w p∏ynie z tor-
bieli jajnika ma zwiàzek z lokalnà supresjà odpowiedzi 
immunologicznej. 

Praca zosta∏a zg∏oszona na III Sympozjum nt.: 
„Post´py w diagnostyce i terapii w po∏o˝nictwie i ginekologii",
9-11.10.2008 r. w ¸odzi
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