ROLA BIALKA WIAZACEGO RETINOL TYPU 4 (RBP4)
W ANGIOGENEZIE | PRZERZUTOWANIU
RAKA GRUCZOLU SUTKOWEGO

Biatko wigzace retinol typu 4 (RBP4) potencjalnie odgrywa znaczaca role w opornosci
na insuling, jak i jej nastepstwach poprzez uszkodzenie $rodblonka na wczesnym etapie
rozwoju angiopatii cukrzycowej. Biatko to jest rowniez $ci§le zaangazowane w rozwdj choroby
nowotworowej. Dlatego tez, gtbwnym celem pracy byto zbadanie jego wptywu na angiogenezg
i proces przerzutowania w mysich modelach rakoéw gruczotu sutkowego.

Przeprowadzone badania wykazaly, ze st¢zenie RBP4 w o0soczu jest istotnie
podwyzszone u myszy z nowotworem w poréwnaniu do myszy zdrowych. Ponadto stezenie to
koreluje z potencjatem przerzutowym komoérek nowotworowych. Stezenie RBP4 w 0soczu oraz
guzie 1 watrobie bylo dwukrotnie wyzsze U myszy zaszczepionych przerzutujagcym
nowotworem 4T1 niz u myszy z nowotworem nieprzerzutujacym 67NR.

W osoczu pacjentek z rakiem gruczotu piersiowego rowniez zaobserwowano korelacje
pomiedzy stezeniem RBP4 a stopniem zaawansowania choroby.

Wszczepienie myszom komorek 4T1 R4 z nadekspresja RBP4 spowodowato wzrost
liczby przerzutow w ptucach. Z kolei wszczepienie myszom komoérek 67NR R4, réwniez
z nadekspresja tego biatka, spowodowato pojawienie si¢ przerzutow w ptucach, podczas gdy
w linii dzikiej — 67NR nie byly one obserwowane. Ponadto, dozylne podanie RBP4 przed
podaniem ta samg droga komoérek nowotworowych w znacznym stopniu zwigkszyto liczbe
komorek nowotworowych zatrzymywanych w ptucach.

Biatko RBP4 w sposob posredni wpltywa roéwniez na proces angiogenezy poprzez
wywolanie stanu zapalnego 1 uszkodzenie srodblonka juz na wczesnych etapach progresji
nowotworowej. Zwiekszenie ekspresji tego biatka w liniach 67NR 1 4T1 spowodowato
pogorszenie si¢ jakosci naczyn w guzie, co korelowato ze wzrostem liczby przerzutow
w plucach.

Uzyskane wyniki sugeruja, ze RBP4 nie tylko wspomaga proces przerzutowania, ale moze tez
by¢ uzywane jako marker raka gruczolu piersiowego. Jest to niezwykle istotne
w przypadku nowotwordéw ztosliwych, gdzie podjecie wezesnego 1 wlasciwego postgpowania
terapeutycznego daje duze szanse na przezycie. Niemniej jednak niezbedne sg dalsze badania
w celu doktadnego poznania mechanizmu dziatania RBP4 czy opracowania nowych terapii

skutecznie blokujacych nadekspresje tego biatka.



