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Rak ptuca jest jednym z najczesciej diagnozowanych nowotwordw i jest gtdwnag
przyczyng zgondw zwigzanych z rakiem na catym $wiecie. Obecne szacunki Swiatowej
Organizacji Zdrowia podajg, ze kazdego roku na catym swiecie umiera prawie 7,6 miliona
ludzi chorych na raka ptuca. Niestety wartos¢ ta z roku na rok systematycznie wzrasta.
Szacuje sie, ze pod koniec 2030 r. z choroba nowotworowg zmagac sie bedzie prawie 17
milionow ludzi na catym Swiecie.

Metaloproteinazy zaangazowane sg w procesy zwigzane z rozwojem raka ptuca,
przyczyniajgc sie do tworzenia kompleksowego mikrosrodowiska sprzyjajgcego transformacji
nowotworowej w tkance ptucnej. Szczegodlnie duzo uwagi poswieca sie zelatynazom: MMP-2
i MMP-9 oraz kalogenazie 1. Zelatynazy majg zdolno$é degradaciji kolagenu typu 1V, dlatego
aktywnie uczestniczg w mechanizmie uszkodzenia bfony podstawnej, istotnej z punktu
widzenia wzrostu nowotworu, angiogenezy i tworzenia przerzutéw. Z kolei kolagenaza-1 jest
czynnikiem promujgcym wzrost guza i czynnikiem proangiogennym.

Celem niniejszego projektu byta konstrukcja czujnika do jednoczesnej
woltamperoemetrycznej detekcji aktywnej formy MMP-1, MMP-2 i MMP-9. Aktywnos$c¢
metaloproteinaz zwigzana jest z ich zdolnoscig ciecia tancucha peptydowego w konkretnym
miejscu. MMP1 wykazuje duzg aktywno$¢ wobec wigzania peptydowego glicyna izoleucyna,
MMP2 wobec glicyny i leucyny zas MMP9 wobec glicyny i metioniny. W roli receptorow
wykorzystano tripeptydy zawierajgce poszczegdline aminokwasy znakowane probnikami
redoks: karboksylowe pochodne ferrocenu, antrachinonu oraz bfekitu metylenowego. Ich
wybor podyktowany byt wystarczajgcymi réznicami w potozeniu ich sygnatéw pradowych na
osi potencjatowej. Zawartos¢ aktywnych form badanych MMP w analizowanych tkankach
wyznaczono dwoma metodami: przy uzyciu komercyjnych testow ELISA oraz przy uzyciu
skonstruowanego czujnika. Ze wzrostem czasu jaki uptyngt od wszczepienia komorek
nowotworowych myszom obserwowano znaczgce wzrosty ilosci aktywnej formy MMP1
i MMP9 w analizowanych prébkach oraz niewielkie zmiany ilosci aktywnej formy MMP2.
Wyniki uzyskane zaproponowanym czujnikiem charakteryzowaty sie duzo wiekszg precyzja
pomiaru.



