
Oceniana ksià˝ka, liczàca 134 strony, zawiera artyku∏y
z badaƒ przedstawionych w marcu 1999 roku na Mi´dzy-
narodowym Sympozjum (Tumor Oxigenation Symposium)
na temat utlenienia nowotworów, zorganizowanego przez
Instytut Medycyny dr Paula Jenssena w Monachium. Ce-
lem Sympozjum by∏a aktualna ocena stanu badaƒ klinicz-
nych, prowadzonych u chorych z ró˝nymi nowotworami,
nad ocenà hypoksji w tkance nowotworowej w odniesieniu
do znaczenia w rozumieniu patofizjologii procesu nowo-
tworowego oraz w odniesieniu do przewidywanej efek-
tywnoÊci leczenia. Cztery prace dotyczà stosunkowo naj-
m∏odszej dziedziny badaƒ podstawowych nad rolà niedo-
tlenienia we wzroÊcie progresywnym nowotworów. Trzy
artyku∏y dotyczà wp∏ywu erytropoetyny na stopieƒ utlenie-
nia nowotworów oraz jej wp∏ywu na przebieg i efektyw-
noÊç radioterapii.

Prze∏omowe znaczenie w badaniach niedotlenienia
guzów pierwotnych i zmian przerzutowych oraz pozna-
niu znaczenia klinicznego tego zjawiska mia∏o wprowadze-
nie pod koniec lat 80. skomputeryzowanego systemu mie-
rzenia wewnàtrzguzowego ciÊnienia tlenu za pomocà po-
larograficznej ig∏owej elektrody (computerized
polarographic needle electrode system).

Najwi´cej uwagi podczas sympozjum poÊwi´cono
aspektom klinicznym. Osiem artyku∏ów zawartych w oma-
wianej ksià˝ce dotyczy nast´pujàcych zagadnieƒ:

Ocenie stanu utlenienia w raku piersi na podstawie
doÊwiadczenia Instytutu Fizjologii i Patofizjologii Uni-
wersytetu w Mainz oraz Uniwersyteckiej Kliniki Po∏o˝-
nictwa i Ginekologii w Lipsku. Autorzy artyku∏u, Peter
Vaupel i Michael Hockel na podstawie w∏asnych badaƒ
i danych literaturowych oceniajà znaczenie rokownicze
stanu utlenienia guzów nowotworowych. Zwracajà uwag´,
˝e stopieƒ utlenienia nie zale˝y od zaawansowania kli-
nicznego i oceny histologicznej oraz, ˝e w miejscowym
nawrocie nowotworu frakcja niedotleniona jest wi´ksza,
ni˝ w zmianie pierwotnej.

Ocenie rozmieszczenia in vivo cz´Êciowego ciÊnie-
nia tlenu w ludzkich rakach piersi na podstawie materia-
∏u pochodzàcego od 77 pacjentek w ró˝nym wieku. Arty-
ku∏ autorstwa Sanyukuta Runkel i Ewy Kaven z Zak∏adu

Po∏o˝nictwa i Ginekologii Wydzia∏u Klinicznego w Man-
nheim, Uniwersytetu w Heidelbergu oraz z Zak∏adu Po-
∏o˝nictwa i Ginekologii Kliniki Uniwersyteckiej Wolnego
Uniwersytetu w Berlinie podaje wyniki analizy ciÊnienia
tlenu w normalnej tkance gruczo∏u, w nowotworach ∏a-
godnych i w rakach piersi.

Ocenie utlenienia raków u 156 pacjentów z rakiem
piersi oraz nowotworami g∏owy i szyi, ocenianych w Za-
k∏adzie Onkologii Radiacyjnej Uniwersytetu Duke w Dur-
ham (USA), poÊwi´cony jest artyku∏ autorstwa Davida
M. Brizel’a. Omawiany jest wp∏yw leczenia promienio-
waniem, tak˝e w warunkach hypertermii oraz znaczenie
rokownicze wykonywanych badaƒ, tak˝e dla wyboru lecze-
nia i przewidywania efektywnoÊci leczenia.

Na podstawie 7-letniego doÊwiadczenia oÊrodka on-
kologicznego Uniwersytetu w Aarhus, opartego na anali-
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zie utlenienia nowotworów g∏owy i szyi (76 pacjentów)
oraz mi´saków tkanek mi´kkich, autorzy (Marianne
Nordsssmark i Jens Overgaard) poddajà krytycznej ocenie
wartoÊç prognostycznà oznaczania tego parametru, w tym
tak˝e przewidywalnoÊç odpowiedzi na zastosowane le-
czenie i czas prze˝ycia.

Ocenie stanu utlenienia, z uwzgl´dnieniem wp∏ywu
poziomu hemoglobiny na jego stan, poÊwi´cony jest arty-
ku∏ Jurgena Dunsta i wsp. z Zak∏adu Radioterapii Uni-
wersytetu Marcina Lutra w Halle-Wittenbergu i z Zak∏a-
du Radioterapii Technicznego Uniwersytetu w Mona-
chium. Badany materia∏ nowotworowy pochodzi∏ od
114 pacjentów z rakiem g∏owy i szyi oraz 128 pacjen-
tek z rakiem szyjki macicy. Kontrolny pomiar ciÊnienia
tlenu przeprowadzono w mi´Êniu mostkowoobojczy-
kowosutkowym. S∏usznie autorzy podkreÊlajà znaczenie
wp∏ywu anemii na utlenienie nowotworu i na odpowiedê
na radioterapi´.

DoÊwiadczeniom z badaƒ przeprowadzonych w In-
stytucie Gustave Roussy w Villejuif, w Laboratorium Ra-
diobiologii i Zak∏adzie Radioterapii, poÊwi´cony jest arty-
ku∏ Erika Latrigau i wsp. Materia∏ nowotworowy pod-
dany badaniom pochodzi∏ z 100 guzów pacjentów
z rakiem g∏owy i szyi, z rakiem szyjki macicy oraz z prze-
rzutów czerniaka. W konkluzji autorzy stwierdzajà, ˝e
w wi´kszoÊci nowotworów ludzkich mo˝na wykazaç miej-
sca niedotlenienia, które mo˝na modulowaç wdychaniem
karbogenu i rozwa˝ajà optymalny czas uwra˝liwiania no-
wotworu na rozpocz´cie lub trwanie frakcjonowanej ra-
dioterapii.

Zmianami w utlenieniu guzów nowotworowych
w czasie leczenia chorych z rakiem g∏owy i szyi, nie podda-
wanych zabiegowi operacyjnemu, zajmowa∏ si´ zespó∏
z Kliniki i Polikliniki Radioterapii Onkologicznej oraz Kli-
niki Chirurgicznej z Monachium (Michael Molls i wsp.),
z Zak∏adu Radiologii Onkologicznej i Zak∏adu Chirur-
gii Uniwersytetu Stanford, USA (Edward C. Gabalski
i wsp.).Uzyskane przez tych autorów wyniki wskazujà na
zmiennoÊç utlenienia zarówno w tkance nowotworowej
przed leczeniem, jak równie˝ w czasie jego przeprowa-
dzania. Wycinki z nowotworów by∏y badane tak˝e dla
okreÊlenia ekspresji aktywatora plazminogenu typu uroki-
nazowego (uPA) i obecnoÊci jego receptora ma powie-
chrzchni komórek nowotworowych. Uzyskane wyniki
wskazujà, ˝e wzrastajàcy poziom hypoksji mo˝e stymu-
lowaç wzrost ekspresji uPA i w ten sposób mo˝e promo-
waç progresj´ nowotworu.

Zale˝noÊcià pomi´dzy niedotlenieniem nowotworu
i jego progresywnym wzrostem, na podstawie badaƒ ra-
ków szyjki macicy, zajmowa∏ si´ zespó∏ z Zak∏adu Po∏o˝-
nictwa i Ginekologii Uniwersytetu w Lipsku oraz z In-
stytutu Fizjologii i Patofizjologii Uniwersytetu w Maintz.
Wyniki tych badaƒ zosta∏y przedstawione w artykule au-
torstwa Micheala Hockela i wsp. Autorzy zwracajà uwag´
na wartoÊç prognostycznà oznaczeƒ i na zwiàzek hypoksji
ze z∏oÊliwà progresjà nowotworu.

Niezwykle interesujàcy jest artyku∏ Karlfrieda Gro-
ebe z Instytutu Fizjologii i Patofizjologii Uniwersytetu
w Maintz, poÊwi´cony rozwa˝aniom nad znaczeniem ane-

mii w stanie utlenienia nowotworów. Wspomniany artyku∏
poprzedza prace nad wp∏ywem rekombinowanej erytropo-
etyny, modulujàcym stan utlenienia nowotworów. Badania
prezentowane w pracy Debra K. Kellehera, Oliver Thiew-
sa i Peter Vaupela oparte sà na wynikach uzyskanych na
modelu anemii, wyst´pujàcej u szczurów w nast´pstwie
wzrostu nowotworu i stosowanej chemioterapii. Spadko-
wi st´˝enia hemoglobiny (do 30%) mo˝na zapobiec, sto-
sujàc ludzkà rekombinowanà eretropoetyn´. Preparat ten
wp∏ywa∏ tak˝e korzystnie na stopieƒ utlenowania nowo-
tworów i wra˝liwoÊç na radioterapi´. Kolejny artyku∏ po-
Êwi´cony stosowaniu erytropoetyny, autorstwa Michaela
Henke, Feliksa Momma i Rolanda Guttenberga, przed-
stawia doÊwiadczenie z Kliniki Radioterapii, Uniwersytec-
kiej Kliniki Radiologii w Freiburgu. Retrospektywna oce-
na 889 pacjentów z rakiem g∏owy i szyi wskazuje na ane-
mi´ jako niekorzystny czynnik ryzyka u tych chorych.
U 120 chorych zastosowano leczenie erytropoetynà, ob-
serwujàc wzrost poziomu hemoglobiny, mniej niekorzyst-
ne nast´pstwa przeprowadzonego leczenia promieniowa-
niem oraz popraw´ jakoÊci ˝ycia.

Robert S. Lavey (Szpital Dzieci´cy w Los Angeles,
Uniwersytet Po∏udniowej Kalifornii) w swym artykule
przedstawia doÊwiadczenie z badaƒ klinicznych w∏asnych,
a tak˝e z innych oÊrodków onkologicznych, w tym tak˝e
z Polski, na temat obni˝enia poziomu hemoglobiny w pro-
cesie nowotworowym, w nast´pstwie przeprowadzanego
leczenia naÊwietlaniem. PodkreÊla korzystny efekt stoso-
wania rekombinowanej erytropoetyny, w wyniku poda-
wania której poprawia si´ poziom hemoglobiny, zarówno
u pacjentów poddawanych leczeniu naÊwietlaniem, czy
te˝ naÊwietlaniem kojarzonym z chemioterapià.

Ostatnie trzy artyku∏y poÊwi´cone sà zagadnieniom
teoretycznym. Jan J. Stratford i wsp. (Szko∏a Farmaceu-
tyczna Uniwersytetu w Manchester i Laboratorium Gray
Cancer Resarch Trust, Szpital Mount Vernon Northwood,
Midddlesex,) omawia zagadnienie ekspresji genów, m.in.
VEGF (vascular endothelial growth factor) i innych, kodu-
jàcych wytwarzanie czynników proangiogennych, w wa-
runkach hypoksji.

Zagadnienie wp∏ywu niedotlenienia na progresj´
procesu nowotworowego zosta∏o omówione szczegó∏owo
i interesujàco w artykule Amato J. Gaccia, Constantinosa
Koumenisa i Nicholasa Denko (Szko∏a Medyczna Uni-
wersytetu Stranford, Zak∏ad Onkologii Radiacyjnej, Od-
dzia∏ Biologii Radiacyjnej w Stanford, USA). W artykule
omówiono tak˝e spraw´ mechanizmu apoptozy, wywo∏a-
nej hypoksjà i implikacje biologiczne tego zjawiska. S∏usz-
nie autorzy artyku∏u podkreÊlajà znaczenie wp∏ywu mi-
kroÊrodowiska oko∏onowotworowego, poznanie którego
mo˝e byç wykorzystane w kontroli terapeutycznej proce-
su nowotworowego.

Ostatni artyku∏ omawianej ksià˝ki podaje przyk∏ad
wykorzystania poznanego mechanizmu angiogenezy no-
wotworowej pod wp∏ywem VEGF jako potencjalnego ce-
lu dla terapii przeciwnowotworowej. Artyku∏ ten, autor-
stwa Dieter Marme (Centrum Biologii Molekularnej, In-
stytut Medycyny Molekularnej w Freiburgu) wprowadza
czytelnika w z∏o˝one zagadnienia przekazywania sygna∏ów
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wewnàtrzkomórkowych poprzez receptory dla VEGF, ro-
l´ onkogenów i niedotlenienia w podwy˝szeniu ekspresji
genu VEGF w komórkach nowotworowych. Na zakoƒ-
czenie swego artyku∏u podaje przyk∏ad strategii anty-
-VEGF, dzi´ki której mo˝na, poprzez zahamowanie angio-
genezy nowotworowej, osiàgnàç zahamowanie rozwoju
nowotworowego.

Oceniana ksià˝ka zas∏uguje na zainteresowanie
z uwagi na przedstawienie w zbiorze artyku∏ów aktual-
nego stanu wiedzy na temat hypoksji w nowotworze i war-
toÊci oznaczania obni˝onego poziomu tlenu dla celów ro-
kowniczych i terapeutycznych.PodkreÊlone jest znacze-
nie hypoksji w patogenezie procesu nowotworowego,
a zw∏aszcza w zrozumieniu mechanizmów molekularnych,
towarzyszàcych progresywnemu wzrostowi, w którym
zmiany w mikroÊrodowisku oko∏onowotworowym,
a zw∏aszcza angiogeneza, odgrywa istotnà rol´.
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