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Abstract: Investigation was devoted determination if cancer tissues of lungs are
mineralized or not. Moreover author like find answer for question: if the
mineralization of tissue may lead to formation of cancer tumors or cancer tissues
producers of substances necessary for lung mineralization? Maybe both phenomenon
are possible?

Investigation were performed using classic mineralogical methods on thin
sections of cancer tissues done with the use of microtom. Obtained results confirmed
the presence of trace mineralization of cancer tissues. It is represented by two types
i.e. secret and visible mineralization. Both type are probably factors creating
deformations of DNA leading to formation of cancer. This hypothesis have to be
confirmed by experimental investigation
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Nowotwory pluc

W onkologii znanych jest wiele r6znych odmian nowotworéw phuc
(Miskowiak 1996, Watabe 2003). Ich skrocong klasyfikacje podano
ponizej

Klasyfikacja (skrocona) histologiczna WHO guzow pluca (wg.
Wozniak 1999)

1. Nowotwory nablonkowe

1.1. Lagodne
1.1.1. Brodawczaki
1.1. Gruczolaki

2.
1.2. Zmiany przedinwazyjne
1.2.1.  Dysplazja ptaskonabtonkowa/rak przedinwazyjny
1.2.2. Rozrost gruczolakowy atypowy
1.2.3.  Idiopatyczny rozrost rozlany komoérek



neuroendokrynnych ptuca
1.3.  Zlosliwe
1.3.1.  Rak ptaskonablonkowy
1.3.2.  Rak drobnokomoérkowy
1.3.2.1. Rak
drobnokomorkowy mieszany
1.3.3.  Gruczolakorak

1.3.3.1. Zrazikowy

1.3.3.2. Brodawkowaty

1.3.3.3. Oskrzelikowi-pecherzykowy

1.3.3.4. Gruczolakorak lity z obecnoscia §luzu
1.3.3.5. Gruczolakorak z podtypami mieszanymi
1.3.3.6. Odmiany

1.3.3.6.1. Dobrze zréznicowany gruczolakorak ptodowy
1.3.3.6.2.  Gruczolakorak $luzotworczy
1.3.3.6.3.  Gruczolakorak torbiclowaty Sluzotwoérczy

Gruczolakorak sygnetowatokomérkowy

1.3.3.6.5. Gruczolakorak jasnokomorkowy
1.3.4.  Rak wiclokomoérkowy
1.3.4.1. Rak wielokomorkowy neuroendokrynny
1.3.4.2. Rak bazaloidalny
1.3.4.3. Rak przypominajacy lymphoepithelioma
1.3.4.4. Rak jasnokomorkowy
1.3.4.5. Rak wielkokomérkowy rhabdoidny
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1.3.5.  Rak gruczotowo-ptaskonablonkowy
1.3.6.  Raki pleomorficzne, z utkaniem mi¢sakowatym lub
mig¢sakowym

1.3.6.1. Raki z komorkami wrzecionowatymi lub olbrzymimi
1.3.6.2. Migsakorak
1.3.6.3. Blastomat plucny
1.3.7. Rakowiak
1.3.7.1. Typowy
1.3.7.2. Atypowy
1.3.8. Raki typu sliniankowego
1.3.8.1. Rak Sluzowonaskorkowy
1.3.8.2. Rak gruczolakowotorbiclowaty
1.3.8.3. Inne

1.3.9.  Raki niesklasyfikowane
Pierwotne nowotwory tkanek miekkich
Nowotwory miedzybtonka
Ro6zne
Choroby limfoproliferacyjne
Przerzuty
Nowotwory nieklasyfikowane
Zmiany nowotworopodobne



Podzial rakow pluca wg klasyfikacji TNM. (wg. Pawlicki 1995)

Guz pierwotny

Tx rak utaionv

TO brak ouza nierwotnego

Tis carcinoma in situ

T1 ouz o Srednicv do 3 cm. otoczonv przez pluco lub

T2 guz o srednicy >3 cm, naciekanie optucnej trzewnej,
niedodma lub stan zapalny

T3 naciekanie Sciany klatki piersiowej, przepony, optucne]
srodpiersiowej lub osierdzia oraz oskrzela gldéwnego
blizej niz 2 cm od rozwidlenia tchawicy, ale bez

T4 naciekanie Srodpiersia, serca, wielkich naczyn,
tchawicy, ostrogi tchawicy, przelyku lub kregostupa,
wysiek nowotworowy w jamie oplucnej

Przerzuty weztowe

NO nie stwierdza sie nrzerzutow do wezlow

N1 przerzuty w weztach przyoskrzelowych lub wngkowych
po stronie chorej

N2 przerzuty do weztow srodpiersiowych po stronie chore;
1 do wezldw pod ostroga tchawicy

N3 przerzuty do weztow wneki lub srodpiersia po stronie

przeciwnej, przerzuty do wezldw nadobojczykowych

Przerzuty odlegle

MO nie stwierdza sie przerzutdOw odlegltvch
M1 stwierdza sie przerzutv odlegle
Rak utaionv Tx NO | MO
Stonien 0 Tis carcinoma in situ
Stonien I T1 NO MO
T2 NO MO
Stonien 1T T1 N1 MO
T2 N1 MO
Stonien TITA T3 NO MO
T3 N1 MO
T1-3 N2 MO
Stopien I1IB kazde T N3 MO
T4 kazdeN MO
Stonien IV kazde T kazdeN M1

Ze wzgledu na ograniczona dostgpno$¢ do materiatu badawczego W

pracy przedstawiono wyniki

nowotworowych : raka plaskonabtonkowego 1 gruczolakoraka.

Raki ptaskonablonkowe (carcinoma planoepitheliale)
charakterystyczne dla palaczy 1 stanowig 40 - 50% wszystkich

badan jedynie dwoch rodzajow tkanek

g



NOWOtwWOorow oskrzeli. Wykazuja cechy réznicowania
ptaskonablonkowego, to znaczy obecnos$¢ rogowacenia lub/i mostkow
mi¢dzykomoérkowych. Lokalizujg si¢ przewaznie w duzych oskrzelach,
skad nastepuje stosunkowo powolny rozrost miejscowy w otoczenie,
niezalezny jednak zupeilie od istniejacych barier anatomicznych. W
kazdym przypadku tkanka nowotworowa wybrzusza si¢ guzowato do
Swiatta oskrzela, dajac dos$¢ charakterystyczny obraz w bronchoskopii.

Wsrod podtypow raka plaskonabtonkowego wyrdznia si¢ odmiany:
brodawkowata, drobnokomoérkows, jasnokomorkowa oraz bazaloidalng.
Niektorzy ~ wyodrgbniaja ~ rowniez  raka  plaskonabtonkowego
pleomorficznego, wrzecionowato komorkowego i1 brodawczakowatego.

W przypadkach nie leczonych rak plaskonabtonkowy daje najdtuzsze
przezycie, siegajace ponad rok, liczac od pierwszych objawow
klinicznych. Stosunkowo pézno daje przerzuty do weztow chionnych
okotooskrzelowych, rozwidlenia tchawicy, a nastgpnie droga naczyn
krwiono$nych do innych organow.

Ze wzgledu na stosunkowo powolny przebieg i p6zno pojawiajace si¢
przerzuty, podstawowym postgpowaniem terapeutycznym jest zabieg
chirurgiczny. W przypadkach nieoperacyjnych stosuje si¢ radioterapig.
Przezycie pigcioletnie w raku plaskonablonkowym wynosi ok. 15%,
jednak w duzej mierze zalezy od stopnia zaawansowania procesu
(Gronowski, Krus 1991, Pawlicki et al 1996, Wozniak et al. 2001)

Gruczolakorak (adenocarcinoma) stanowi okoto 20% wszystkich
przypadkow raka pluc. Jego zwigzek z paleniem tytoniu jest mniej
wyrazny niz w plaskonabtonkowym lub drobnokomoérkowym raku ptuca.

Ostatnia klasyfikacja wyrdznia nastepujace typy gruczolakorakdéw:
zrazikowy, brodawkowaty, oskrzelikowo — pecherzykowy, lity 1
mieszany. Wyodrgbnia si¢ rowniez rzadko wystepujace odmiany:
wysokozroznicowany plodowy, S$luzowaty, S$luzowaty torbielowaty,
sygnetowatokomorkowy 1 jasnokomérkowy.

Gruczolakoraki tworzg grupe histologicznie wielopostaciowa.
Charakteryzuja si¢ na ogét wysoko zréznicowanym utkaniem, réznig si¢
jednak miedzy soba do$¢ znacznie pod wzgledem ztosliwosci. Sg to
nowotwory, w ktorych stwierdza si¢ produkcje §luzu przez komorki
nowotworowe, badZ tworzenie struktur gruczotowych.

Raki gruczotowe lokalizuja si¢ na roéznych poziomach drzewa
oskrzelowego. W oskrzelu glownym Iub platowym zasadniczo
umiejscowione sg raki gruczolowe o bardzo niskim stopniu ztosliwosci,
czyli gruczolaki. Wywodza si¢ one z gruczolow S$ciany oskrzelowe;.



Gloéwna masa wzrasta w postaci tworu polipowatego do Swiatla oskrzela.
Posta¢ ta w zasadzie nie daje przerzutoéw 1 moze by¢ zakwalifikowana
jako nowotwor zlosliwy miejscowo.

W duzych oskrzelach zdarzajg si¢ rOwniez postacie charakterystyczne
dla zupelie innych narzadow. Charakterystyczny dla S$linianek rak
gruczolowy oblakowaty 1 guz §luzowonabtonkowy, typowy zwykle dla
gruczotéw §linowych 1 blony §luzowej nosa oraz zatok przynosowych.

W oskrzelach dalszych umiejscawiaja si¢ najczesciej raki gruczotowe o
duzej sklonnosci do uogdlnienia. Wystepuja one znacznie czesciej od
wszystkich pozostatych postaci tej grupy. Zlokalizowane sg wsrdd bogato
unaczynionego migzszu ptucnego i dajg szybko przerzuty drogg naczyn
krwionosnych.

Na pograniczu czesci przewodowej 1 oddechowej pluc moga rozwijac¢
si¢ dwa podtypy raka oskrzelikowo — pecherzykowego: $Sluzowaty i
niesluzowaty. Guzy te charakteryzuja si¢ wzrostem wypierajacym
znajdujace si¢ na powierzchni pecherzykow ptucnych pneumocyty i
wyscietajacym przestrzenie pegcherzykowe phluca. Rak oskrzelikowo —
pecherzykowy rozwija si¢ wieloogniskowo w danym obszarze plucnym.
Na ogo6t ogniska te nie przekraczaja jednego ptata.

Obecnie nastgpuje szybki wzrost zachorowan i $miertelno$ci na
gruczolakoraka phluc, zwlaszcza u kobiet. Nowotwor ten rozwija si¢
obwodowo 1 posiada skape objawy. Rokowanie i leczenie jest podobne
jak w przypadku raka ptaskonabtonkowego. Pigcioletnie przezycie okresla
si¢ na poziomie 19% (Gronowski, Kru§ 1991, Pawlicki et al. 1996,
Wozniak et al. 2001).



Wyniki badan

Probka 1 Guz pluca lewego
Carcinoma planoepitheliale 1.3.1 wg WHO.
Mezczyzna 42 lata

1 mm

Fot. 1 Carcinoma planoepitheliale 1.3.1 wg WHO. Widoczny
histologiczny obraz nacieku raka ptaskonablonkowego
niskozréznicowanego. Mikroskop biologiczny, powigkszenie 40X.



Fot. 2. Probka 1 Carcinoma planoepitheliale 1.3.1 wg WHO. Obraz
naciekania chrzastki oskrzelowej. Mikroskop biologiczny, powigkszenie
40X.

3-01 20.0kV 12.0mm x50 SE(M)

Fot. 3. Probka 1. Carcinoma planoepitheliale 1.3.1 wg WHO. Wydzielony
obszar powickszony jest na Fot. 4. Mikroskop skaningowy, powigkszenie
wg skali.



Fot. 4. Probka 1. Carcinoma plaoepitheliale 13.1 WHO. Obszar
tkanki objety analiza EDS. Mikroskop skaningowy, powigkszenie wg
skali.

Tab. P1-1
Wyniki analizy chemicznej probki P1-1
Pierwiastek zawartosc¢ (% wag.)

Na 5,5
Mg 0
Al 0,82

| 0
Ca 8,83

Fe 0
Sn 0

P 1,58

S 20,21

K 3,74

Cl 3,75

N 0



Wyniki analizy chemicznej probki P1-1 zawarto$é (% wag.)
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Fig. P1-1 Wykres zawartosci pierwiastkow w badanej strefie tkanki nowotworowe;j
(PL-1)

-3-03 20.0kV. 12,0mm x100 SE(M)
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Fot. 5. Probka 1. Carcinoma planoepitheliale 1.3.1 wg WHO. Obraz
tkanki nowotworowej. Mikroskop skaningowy, powigkszenie wg skali.
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Fot. 6. Probka 1. Carcinoma planoepitheliale 1.3.1 wg WHO.

Powigckszony fragment obszaru z fot. 5. Mikroskop skaningowy,
powigkszenie wg skali.

Tab. P1-2
Wyniki analizy chemicznej prébki P1-2
Pierwiastek zawartos¢ (% wag.)

Na 0

Mg 0
Al 0

Si 0

Ca 417

Fe 0
Sn 2,25

P 0

S 2,56

K 0

Cl 0

N 11,2



Wyniki analizy chemicznej probki P1-2 zawarto$¢ (% wag.)
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Fig. P1-2 Wykres zawartosci pierwiastkow w badane;j strefie (P1-2) tkanki

NOWOtworowej

Tab. P1-3

Wyniki analizy chemicznej prébki P1-3

pierwiastek
Na
Mg
Al
Si
Ca
Fe
Sn
P
S
K
Cl
N

zawartosé (% wag.)
0

oo o0o0ooo

g
o wo
= G

0
20,76

Wiyniki analizy chemicznej probki P1-3 zawarto$¢ (% wag.)

25

20

15

10 —

5 4

9 N IR N I s s
Na Mg AL I Ca Fe Sn P S K ClI N

Fig. P1-3 Wykres zawartosci pierwiastkow w badane;j strefie (P1-3) tkanki

NOWOtworowej



Probka 2 Carcinoma planoepitheliale 1.3.1 wg WHO

Guz phuca lewego
Mezczyzna, lat 59

Fot. 7. Probka 2. Carcmomaplanoeplthellale1 3.1 wg WHO. Widoczny
rak plaskonabtonkowy naciekajacy chrzastke oskrzela. Mikroskop
biologiczny, powigkszenie 40X.

19-1 20. ﬂkVWE 1mﬁ°rx3ErSE(M)
Fot. 8. Probka 2. Carcinoma planoeplthehale 1.3.1 wg WHO. Zaznaczony
obszar powickszony jest na Fot. 19. Mikroskop skaningowy,
powigkszenie wg skali.



Tab. P 2-1
Wyniki analizy chemicznej prébki

pierwiastek zawartos¢ (% wag.)
Na 0
Mg 0
Al 0
Si 0
Ca 4,34
Fe 0,67
Sn 0,59
P 3,58
S 2,89
K 0
Cl 0
N 0

Wyniki analizy chemicznej probki P2-1 zawarto$¢ (% wag.)

I I (] S b N

Na Mg AL Si Ca Fe Sn P S K Cl N

Fig. P2-1 Wykres zawartosci pierwiastkow w badanej strefie (P2-1) tkanki

NOWOtworowej
Tab. P2-2
Wyniki analizy chemiczne probki P2-2
pierwiastek zawartos¢ (% wag.)
Na 0,36
Mg 0,42
Al 0
Si 0
Ca 0
Fe 0
Sn 0
P 17,02
S 17,48
K 0
Cl 0
N 0



Wyniki analizy chemicznej probki P2-1 zawarto$¢ (% wag.)
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Fig. P2-2 Wykres zawartosci pierwiastkow w badanej strefie (P2-2) tkanki
nowotworowej

Fot. 9 Prébka 2. Carcinoma planoepitheliale 1.3.1 wg WHO. Mikroskop
skaningowy, powigkszenie wg skali .

Tab. P2-3
Wyniki analizy chemicznej prébki P2-3
pierwiastek zawartosc¢ (% wag.)
Na 0
Mg 0
Al 0
Si 0
Ca 4,21
Fe 0
Sn 0,47

P 3,46



S 4,9
K 0
Cl 0
N 0

Wyniki analizy chemicznej probki P2-3 zawarto$¢ (% wag.)
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Fig. P2-3 Wykres zawartosci pierwiastkow w badane;j strefie (P2-3) tkanki
nowotworowej

1 mm

Fot. 10. Probka 2. Zr6éznicowanie tkanek w Carcinoma planoepitheliale
1.3.1 wg WHO. Mikroskop biologiczny, powigkszenie 40X.



19-5 20.0KkV.1

Fot. 11. Probka 2. Obszar tkanki nowotworowej Carcinoma
planoepitheliale 1.3.1 wg WHO objety badaniami. Mikroskop
skaningowy, powigkszenie wg skali.

19-6 20.0kV 12.2mm x500 SE(M)

Fot. 12. Préobka 2. Carcinoma planoepitheliale 1.3.1 wg WHO.
Powigckszony fragment z fot. 11 objety badaniami. Mikroskop
skaningowy, powigkszenie wg skali.



Tab. 2-4
Wyniki analizy chemicznej prébki P2-4

pierwiastek zawartos¢ (% wag.)

Na 0
Mg 0
Al 0,42
Si 0
Ca 0
Fe 0
Sn 0

P 12,99
S 27,06
K 10,28
Cl 0

N 0

Wyniki analizy chemicznej probki P2-4 zawarto$¢ (% wag.)
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Na Mg AL Si Ca Fe Sn P S K Cl N

Fig. P2-4 Wykres zawartosci pierwiastkow w badane;j strefie (P2-4) tkanki
NOWOtworowej

Wyniki analizy chemicznej prébki P2-5

pierwiastek zawartos¢ (% wag.)

Na 0
Mg 0,06
Al 0

| 0
Ca 0
Fe 0
Sn 0

P 31,95
S 12,3
K 4,3
Cl 0

N 0



Wyniki analizy chemicznej probki P2-5 zawarto$¢ (% wag.)
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Na Mg AlL. I Ca Fe Sn P S K Cl N

Fig. P2-5 Wykres zawartosci pierwiastkow w badanej strefie (P2-5) tkanki
nowotworowej

Probka 3 Guz pluca lewego
Carcinoma planoepitheliale 1.3.1 wg WHO
Mezczyzna, lat 67

Fot. 13. Probka 3. Carcinoma planoepitheliale 1.3.1 wg WHO. Mikroskop
biologiczny, powigkszenie 40X.



V12.0mm x30 SE(M)

Fot. 14. Prébka 3. Carcinoma planoepitheliale 1.3.1 ' WHO.
Zaznaczony obszar A powigkszony jest na Fot. 15. Zaznaczony obszar B
powigkszony jest na Fot. 15. Mikroskop skaningowy, powigkszenie wg
skali.
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Fot. 15 Fragnient mineralizowanej tkanki pokazaej na fot 14. Powic;ksienie Wé. skali.
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Fot. 16. Probka 3. Struktura tkankowa Carcinoma planoepitheliale 1.3.1
wg WHO. Mikroskop skaningowy, powigkszenie wg skali.

Tab. P 3-1
Wyniki badan chemicznych probki P3-1
pierwiastek zawartos¢ (% wag.)
Na 1,17
Mg 0
Al 0
Si 0
Ca 0
Fe 0
Sn 0
P 3,37
S 4,86
K 0
Cl 0
N 0



Wyniki badan chemicznych probki P3-1 zawartosc¢ (% wag,)

0 /A
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Ca Fe OSn

K CI N

ol
P S

Fig. 3-1 Wykres zawartosci pierwiastkow w
badanej strefie (P3-1) tkanki nowotworowe;j

Wyniki badan chemicznych prébki P3-2

pierwiastek
Na
Mg
Al
Si
Ca
Fe
Sn
P
S
K
Cl
N

zawartosé¢ (% wag.)
0
0
0,04
0
214
0
0,38
0
1,53
0
0
0

Wyniki analizy chemicznej probki P3-2 zawartos¢ (% wag.)

0 T T T T

I:I — |

Na Mg AL Si

Ca Fe Sn P S K ClI N

Fig. P3-2 Wykres zawartosci pierwiastkow w badanej strefie (P3-2) tkanki

nowotworowej

Tab. 3-3

Wyniki analizy chemicznej prébki P3-3

pierwiastek
Na
Mg

zawartos¢ (% wag.)
0
0

Tab. P3-2



Si 0
Ca 0,76
Fe 1,16
Sn 1,99
P 2,3
) 2,74
K 0
cl 0
N 0

Wyniki analizy chemicznej probki P3-3 zawartos¢ (% wag.)

0 T T T I:I:I\I:I\I:I\D\

Na Mg AL Si Ca Fe Sn P S K Cl N

Fig. P3-3 Wykres zawartosci pierwiastkow w badanej strefie (P3-3) tkanki
nowotworowej



Probka 4
Mezczyzna, lat 65. Pluco prawe. Adenocarcinoma pulmonis 1.3.3 wg
WHO

1 mm

Fot. 17 Prébka 4. Adenocarcinoma pulmonis 1.3.3 wg WHO. Czarne
zabarwienie to zlogi pylowe wegla wystepujace w wezlach chionnych.
Mikroskop biologiczny, powiekszenie 40X.
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29:01 20.0KV 12 0mm x30 SE(M

Fot. 18. Preparat 124303 (29). Adenocarcinoma pulmonis 1.3.3 wg WHO.
Zaznaczony obszar powigkszony na Fot. 29. Mikroskop skaningowy,
powigkszenie wg skali.

Wyniki analizy chemicznej prébki P4-1

pierwiastek zawartosc¢ (% wag.)

Na 0
Mg 0
Al 0
Si 0
Ca 0
Fe 0
Sn 0

P 18,73
S 26,73
K 0
Cl 0

N 0



Wyniki analizy chemicznej probki P4-1 zawarto$¢ (% wag.)
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Fig. P4-1 Wykres zawartosci pierwiastkow w badanej strefie (P3-2) tkanki
 NOWOtWOTOWEj

Fot. 19. Probka 4. Adenocarcinoma pulmonis 1.3.3 wg WHO. Obszar A
powigkszony na Fot. 30. Obszar B powigekszony na Fot. 31. Mikroskop
skaningowy, powigkszenie wg skali.
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Fot. 20. Probka 4. Adenocarcinoma pulmonis 1.3.3 wg WHO.
Mikroskop skaningowy, powigkszenie wg skali.

Wyniki analizy chemicznej probki P4-2

pierwiastek zawartosc¢ (% wag.)
Na 0
Mg 0
Al 0
Si 0
Ca 0,82
Fe 0
Sn 0,69
P 4,42
S 4,45
K 0
Cl 0
N 0

Wyniki analizy chemicznej probki P4-2 zawarto$¢ (% wag.)
25
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Na Mg AL Si Ca Fe Sn P S K CI N

Fig. P4-2 Wykres zawartosci pierwiastkow w badanej strefie (P3-2) tkanki
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Fot. 21. Pr(')bk. denocarcina pulmonis 1.3.3 wg WHO.
Mikroskop skaningowy, powigkszenie wg skali.

Wyniki analizy chemicznej Prébki P4-3

pierwiastek zawartos¢ (% wag.)

Na 0
Mg 0
Al 0
Si 0
Ca 0
Fe 0
Sn 0

P 9,16
S 24,25
K 0
Cl 0

N 0
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Wyniki analizy chemicznej probki P4-3 zawarto$¢ (% wag.)
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Fot. 22. Probka 4. Struktura adenocarcinoma pulmonis 1.3.3 wg. WHO.
Mikroskop skaningowy, powigkszenie wg skali.
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Fot. 23. Probka 4. Adenocarcinoma pulmonis 1.3.3 wg WHO.
Obszar A powigkszony na Fot. 35. Mikroskop skaningowy, powigkszenie
wg skali.
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Fot. 24. Probka 4. Adenocarcinoma pulmonis 1.3.3 wg WHO.
Mikroskop skaningowy, powigkszenie wg skali.



Podsumowanie

Badania wykazaly dwojaki sposdb mineralizacji analizowanych tkanek
nowotworowych ptuc. Jest to mineralizacja ukryta i mineralizacja jawna.

Mineralizacja ukryta

Mineralizacj¢ ukryta rozpoznano m.in. w probce nowotworu phuca typu
(Carcinoma planoepitheliale) u 42 letniego mezczyzny. Rozpoznano ja podobnie jak
mineralizacje innych probek wykonujagc badania w nie wybarwionych
mikrotomowych $§cinkach tkanek, ktére po pocigciu odparafinowano, umieszczono na
szkietku podstawowym i analizowano przy pomocy mikroskopu skaningowego (Jeol
540) z przystawka do analiz EDS

Mikrotomowe $cinki, w celu uniknigcia wptywu szkta na analizy chemiczne (§cin
ki umieszczano na ptytkach szklanych) pocigto na grubsze plasterki niz jest to
wymagane w typowych badaniach histologicznych. Grubo$¢ uzywanych $cinkow
wynosita 20 um. Jest to gleboko$¢ na ktora, jak sprawdzono, nie wnika w tkanki
wigzka elektronowa mikroskopu skaningowego.

Z wykonanych badan wynika, ze praktycznie we wszystkich analizowanych
probkach nowotworow pluc wystgpuje mineralizacja ukryta. Manifestuje si¢ ona
wylacznie w analizach chemicznych wykonanych metoda EDS jak podwyzszone,
odbiegajace od normy, zawarto$ci roznych pierwiastkow. Dotyczy to gtownie siarki,
wapnia, sodu , potasu i chloru lecz takze glinu i fosforu. W tych samych probkach
tkanek nowotworowych obserwowano miejsca w ktorych wystgpowala wylacznie
mineralizacja ukryta, gdy rownoczesnie obok wystepowata mineralizacja jawna i
ukryta niemal w tym samym miejscu. W wielu miejscach tkanek nowotworowych
obserwowano jedynie mineralizacj¢ ukryta bez widocznych ziarn mineralnych czy
krysztalow.

Mineralizacja ukryta koncentrowata si¢ w badanych tkankach w przestrzeniach
mi¢dzykomorkowych. Ze wzgledu na ograniczenia wynikajace z metody badan nie
analizowano wngtrza komorek (préznia panujgca w mikroskopie). Mozna jednak
przypuszczaé, ze takze ptyny wewnatrz komérkowe tkanek nowotworowych moga
wykazywac odbiegajace od normy zawartosci pierwiastkow.

Mineralizacja jawna

Ten typ mineralizacji jest zdecydowanie rzadszy od mineralizacji ukrytej
(Pawlikowski 1987, 1993, 1995). Manifestuje si¢ on wystgpowaniem ziarn o
wielkosciach rzedu kilku do maksymalnie kilkudziesigciu mikrometrow. Ziarna te
wystepuja pojedynczo lub rzadziej jako koncentracje. Maja najczesciej ksztalty
niegeometryczne, kuleczkowate lub wrzecionowate.

Analizy chemiczne wykonane metoda EDS wskazuja, ze najczesciej ziarna te
zbudowane s3 z fosforandw wapnia cho¢ towarzyszy im niekiedy siarka i inne
pierwiastki.

O ile wapn i fosfor sg przewaznie gtéwnymi sktadnikami wspomnianych ziarn o
tyle pierwiastki towarzyszace moga by¢ rézne i wystepowac takze w zroéznicowanych



ilosciach. Niestety ze wzgledu na bardzo drobne rozmiary nie udato si¢ wykonaé
identyfikacji fazowej tych ziarn metoda np. dyfraktometrii rentgenowskie;j.

Ziarma mineralne lokuja si¢ niekiedy takze w tetniczkach odzywiajacych tkanki
nowotworowe.

Uwagi koncowe

1. Wykonane badania prowadzono w bardzo specyficznych i w niekonwencjonalny
sposob, wykorzystujac wigzke elektronowa do analiz ~ odparafinowanych $cinkow
histologicznych o grubosci okoto 20-25 um (Miskowiak 1993). Otrzymane wyniki
dowodza pelnej przydatnosci tej techniki badawczej do rozpoznania  stopnia
mineralizacji tkanek nowotworowych.

2. Wszystkie badane preparaty prezentowaty tkanki o réznym stopniu zaawansowania
procesu nowotworowego i objete byly slabsza lub mocniejszg mineralizacja w
stosunku do materialu poréwnawczego — tkanek zdrowych. Nie badano tkanek
reprezentujagcych najwczesniejszy etap procesu nowotworowego bowiem na tym
etapie zmiany nowotworowe sg cz¢sto nieuchwytne.

3. Stwierdzono, ze struktury tkanek nowotworowych w porownaniu do tkanek
zdrowych sg mniej odporne na badania w prézni (skaning) i podlegaja szybkiemu
zniszczeniu pod wigzka elektrondéw. Moze to oznaczad, ze tkanki nowotworowe sg
mechanicznie mniej odporne od tkanek zdrowych.

4. W tkankach nowotworowych, w porownaniu z tkankami zdrowymi, obserwuje si¢
nierownomierne rozmieszczenie pierwiastkow. Znajduja si¢ tu koncentracje o
charakterze mineralnych mikroziaren. Sa one zmineralizowane r6znymi pierwiastkami
w sposob bardzo zmienny. Dotyczy to zwlaszcza wapnia i fosforu lecz takze, cho¢ w
mniejszym stopniu, siarki i in(Pawlikowski 1991).

5. W tkankach nowotworowych jest przewaznie takze wigcej wapnia i potasu niz w
tkankach zdrowych. Natomiast niemal zupehnie brak jest w nich magnezu i niekiedy
sodu w poréwnaniu do ilosci obserwowanych w probkach grupy kontrolne;.

7. Stopien ukrytej mineralizacji tkanek nowotworowych, jak wynika z badan, mniej
zalezny od wieku pacjenta, a w wigkszym stopniu od zaawansowania procesu
NOwotworowego.

8. W pierwszej fazie mineralizacja rejonu tkanek zmienionych nowotworowo ma
zawsze charakter mineralizacji ukrytej (Pawlikowski 1995) i nie manifestuje si¢
obecno$cig ziaren lecz ujawnia si¢ jedynie w analizach chemicznych jako
podwyzszone ilosci pierwiastkow w tkankach. Oznacza to, ze pierwiastki takie jak
wapn, fosfor i siarka wbudowuja si¢ w struktury biologiczne tkanek i nie tworzg ziam
wyrdzniajacych si¢ np. mikroskopowo.

9. Mineralizacja ukryta moze, lecz nie musi, przeobrazi¢ si¢ w mineralizacje
widoczng jako koncentracje mikroziaren. Ziama te o wielkosci do kilkudziesieciu



mikrometrow lokuja si¢ najczesciej w poblizu komorek i tetniczek. Obserwacje
wspotzaleznosci wapnia i fosforu wskazuja, ze ziarna mineralne reprezentuja badz
fosforany wapnia badz — rzadziej weglany wapnia.

10. Podsumowujac badania mozna postawi¢ hipotezg, ze zar6wno ukryta
mineralizacja tkanek jak i mineralizacja jawna w tym takze tzw. zwapnienia moga
sprzyjaé defektom strukturalnym DNA powstajacym podczas podziatu
chromosoméw w procesie mnozenia si¢ komorek (Fig. 5). Srodowisko podziatu
komorki o nienormalnej zawartosci pierwiastkow (zbyt niskiej, lub zbyt wysokiej
mineralizacji) moze sprzyja¢ deformacjom odcinka DNA, ktory odpowiada za tempo
podziatéw mitotycznych ( Kokot 1993, Devereux 1996, Salgia 1998, Bunyaviroch,
Coleman 2006). Tak wigc mineralizacja tkanek i ptynéw ustrojowych (spowodowana
zardwno czynnikami zewnetrznymi jak i wewngtrznymi) moze sprzyjaé powstawania
nowotwordéw (Juszko-Piekut, Juszko-Piekut, Kotosza, Mozdzierz 2004, Yin 2007).
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Fig. 5 Hipotetyczne zdefektowanle DNA na odcinku odpowiedzialnym za mnozenie
podczas podziatu komérki w $rodowisku nadmiernie mineralizowanym jonami PO4”
(wg. Pawlikowski 1995)

A- Wstepna faza podzialu DNA. B- Podziat DNA na dwie czgéci w plynie
komorkowym o podwyzszonej zawartosci jondw np. POs>". Wbudowanie sie jonu w
DNA na odcinku regulujacym prokreacje komorkowa. C- dwie nowe spirale DNA

powstate podczas podziatu komoérki. Lewa spirala zdeformowana przez podstawienie
jonu przechodzi w stan permanentnego mnozenia si¢.




Potwierdzenie tej teorii wymaga wykonania dalszych badan w tym badan
eksperymentalnych.

Badania finansowane z badan statutowych AGH nr 11.11.140.174
Badania i publikacje tq dedykuje mojej mamie ktora zmarta na raka pluc.
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