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JAJNIK KURY DOMOWEJ (GALLUS DOMESTICUS) W BADANIACH
PROCESU NOWOTWORZENIA*

WSTEP

Nowotwor jajnika jest jednym z najczest-
szych nowotworéw ginekologicznych beda-
cych przyczyna zgonu. Pod wzgledem zapa-
dalnosci kobiet zajmuje on siédme miejsce i
osiemnaste wsrod wszystkich wystepujacych
nowotworow na Swiecie (JACKSON 2014). Pro-
wadzone statystyki wskazuja na staly wzrost
liczby zachorowan na nowotwoér zlosliwy jaj-
nika. Mimo postepow w poglebianiu wiedzy
dotyczacej procesu powstawania nowotwo-
ru, a takze badan prewencyjnych i terapii
antynowotworowych, zachorowalnos¢ jest w
dalszym ciagu wysoka. Niska wykrywalnosc¢
tego nowotworu u kobiet wynika z potozenia
jajnika w miednicy, ktére uniemozliwia sku-
teczne monitorowanie rozwoju choroby przy
braku jej charakterystycznych objawéw (BAST
i wspélaut. 2002). Badania nad etiologia i
wczesng patogeneza nowotworu u ludzi sa
utrudnione, poniewaz do jego wykrycia do-
chodzi z reguly w poznych stadiach choroby.
Aby skutecznie przeciwdziala¢ wystepowaniu
nowotworu jajnika, nalezy dokladnie poznaé
mechanizm procesu nowotworzenia, a szcze-
golnie jego wczesne etapy, a takze doglebnie
zbadac¢ juz istniejace i nowe markery nowo-
tworowe. Do zrealizowania tych celéow nie-
zbedne jest znalezienie jak najlepszego mo-
delu zwierzecego do badan laboratoryjnych.
Wybér odpowiedniego organizmu modelowe-
go odgrywa wazng role, gdyz umozliwia nie
tylko badanie mechanizméw molekularnych
i ich nastepstw, ale rowniez wplywu czyn-
nikéw srodowiskowych na rozw6j nowotworu
jajnika. Doniesienia ostatnich lat coraz cze-

Sciej wskazuja, ze doskonalym modelem do
badan nad ludzkim nowotworem jajnika jest
kura domowa (Gallus domesticus) (JOHNSON i
GILES 2013, JOHNSON i wspoétaut. 2015). Ce-
lem niniejszej pracy jest przeglad aktualne;j
literatury dotyczacej badan prowadzonych z
uzyciem jajnika kury domowej, w celu okre-
Slenia jej przydatnosci jako organizmu mo-
delowego do badania procesu nowotworzenia
u ludzi. Dodatkowo, przeprowadzone zosta-
nie porownanie tego modelu badawczego z
innymi organizmami wykorzystywanymi w
badaniach naukowych.

NOWOTWOR JAJNIKA

Jajnik ssakow jest parzystym narzadem
polozonym wewnatrzotrzewnowo. Pokrywa
go jednowarstwowy nablonek powierzchnio-
wy, spoczywajacy na blaszce podstawne;.
Pod blaszka podstawna lezy warstwa tkanki
lacznej zbitej, tzw. blona biatawa. W jajniku
wyréoznia sie polozony centralnie rdzen (fac.
medulla) i otaczajaca go kore (tac. cortex),
zawierajaca pecherzyki jajnikowe w réznych
stadiach rozwojowych. Jajnik, jako gonada
zeniska, produkuje komorki jajowe, a jako
gruczotl dokrewny jest gléwnym miejscem
syntezy hormonéw steroidowych (estradiolu
i progesteronu) przed menopauza (KUJAWA
1995). Wszystkie komoérki budujace jajnik
moga wykazywaé zdolnos¢ do nowotworze-
nia, jednak najczesSciej sa to komorki na-
btonka powierzchniowego (85-95% przypad-
koéw), produkujace steroidy komorki zrebu
i komorki rozrodcze. Zmiany nowotworowe
i ich typy sa w znacznym stopniu zalezne
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od wieku pacjentek: nowotwory pochodzenia
nabtonkowego sa najpowszechniejsze po 50.
roku zycia (WEISS i wspolaut. 1977).

Nabtonek powierzchniowy jajnika (ang.
ovarian surface epithelium, OSE) wywodzi
sie z nablonka pokrywajacego pierwotng
jame ciala w czasie embriogenezy. Komorki
te zachowuja zdolnos¢ do réznicowania sie,
co jest przyczyna znacznej roznorodnosci
histologicznej nowotworu jajnika. Obserwu-
je sie zaleznos$¢ pomiedzy liczba owulacji a
ryzykiem wystapienia nowotworu, okreslana
mianem tzw. ,nieustannej owulacji” (ang. in-
cessant ovulation). Zaklada ona, ze kazda
owulacja skutkujac rozerwaniem nablonka
pokrywajacego jajnik w miejscu uwolnienia
komorki jajowej, uruchamia szereg mecha-
nizmow: wytworzenie lokalnego stanu za-
palnego, proliferacje komorek nabtonka pod
wplywem wydzielanych cytokin i czynnikow
wzrostu dazacych do jego regeneracji, za-
burzenia w cyklu komoérkowym, nadmierna
ekspresje genow onkogennych i dezakty-
wacje genéw supresorowych (KISIELEWSKI i
wspoétaut. 2013). Zatem, hamowanie owula-
cji w wyniku kolejno przebytych ciaz, okre-
sow karmienia piersia, stosowania antykon-
cepcji hormonalnej, a takze podzne pokwita-
nie i wczesna menopauza, przyczyniaja sie
do zapobiegania nowotworom jajnika. Po-
nadto, przypuszcza sie, ze rozwdj nowotwo-
ru jajnika jest skutkiem uszkodzen w DNA,
wywolanych przez odpowiedZz przeciwzapalna
na cysty inkluzyjne formujace si¢ w tkan-
ce lacznej wokol komorek zhuszczonego na-
blonka (KUJAWA i LISOWSKA 2015). Wplyw na
patogeneze nowotworu jajnika moga miec
takze nieprawidlowosci w przeciwnowotwo-
rowej odpowiedzi autoimmunologicznej. Ist-
nieje hipoteza, wedlug ktoérej transformacja
komoérek mnablonka powierzchniowego jest
wynikiem dlugotrwatej ekspozycji na dziata-
nie gonadotropin FSH i LH, ktérych poziomy
rosna wraz z wiekiem. Do czynnikow zwiek-
szajacych ryzyko zachorowania na nowotwor
jajnika zalicza sie takze predyspozycje ge-
netyczne, w tym mutacje w obrebie genéow
BRCAI i BRCA2 (NOWAK-MARKOWITZ i SPA-
CZYNSKI 2012).

Pierwsza klasyfikacja histologiczna nowo-
tworé6w jajnika zostala ustalona przez Swia-
towa Organizacje Zdrowia w 1973 r. Wedlug
niej nowotwory jajnika dzieli sie na: suro-
wicze, Sluzowe, endometrialne, jasnokomor-
kowe, plaskonablonkowe, z komorek na-
blonka przejsciowego, mieszane, niezrézni-
cowane i niesklasyfikowane. Ze wzgledu na
czestos¢ wystepowania najwicksze znacze-
nie maja nowotwory nablonkowe surowicze
(60-80%), sluzowe (5-15%) i endometrioidal-
ne (10-25%) (MANYS 2006). W 2004 r., na
podstawie danych klinicznych, histologicz-

nych i molekularnych, zaproponowano nowy
podzial nowotworow jajnika na dwa typy.
Nowotwory typu I-ego. wynikaja z mutacji
w genach BRAS i KRAS, sa rozpoznawane
we wczesSniejszych stadiach i maja wiecksza
szanse na wyleczenie. Zalicza sie tutaj raki
surowicze i endometrioidalne. Nowotwory
typu II-ego. powiazane sa z mnadekspresjg
genu TRP53 i obejmuja miesakoraki, nisko-
zroznicowane guzy surowicze, endometrialne
i nowotwory niezroznicowane. Rozpoznawane
sa w 75% przypadkéw zachorowan i wyka-
zuja znacznie gorsze rokowania na wylecze-
nie (NOWAK-MARKOWITZ i SPACZYNSKI 2012).

MODELE ZWIERZECE W BADANIACH
NAD NOWOTWOREM JAJNIKA

Badania dotyczace mnowotworu jajnika
prowadzone sa najczesciej z wykorzystaniem
ludzkich nowotworowych linii komorkowych.
Taki model doswiadczalny pozwala na efek-
tywne badania dotyczace wrazliwosci komo-
rek nowotworowych na chemioterapeutyki i
regulacji wzrostu guza. Poszukiwanie czynni-
kow inicjujacych rozw6j nowotworu wymaga
wyboru modelu pozwalajacego na obserwacje
procesu nowotworzenia zachodzacego spon-
tanicznie. Ponadto, niezwykle istotne jest,
aby dobry model doswiadczalny pozwalal na
monitorowanie wczesnych etapow rozwoju
nowotworu jajnika, ktére do tej pory sa naj-
slabiej poznane. Wykorzystywanie zwierze-
cych modeli doswiadczalnych w badaniach
nad nowotworem jajnika pozwala nie tylko
na poznawanie wplywu czynnikéw gene-
tycznych i biologicznych wywotujacych feno-
typowe objawy choroby, ale réwniez stano-
wi podstawe wczesnej prewencji, ktora jest
najbardziej oczekiwanym efektem badan nad
procesem nowotworzenia.

GRYZONIE

Jednym z najczesciej wykorzystywanych
organizméw modelowych do badan nad no-
wotworem jajnika sa myszy. Ich powszech-
ne uzycie jest mozliwe dzieki malym roz-
miarom, niskiej cenie hodowli i wysokiemu
wspolczynnikowi reprodukcji, wynikajacemu
z krotkiego cyklu estralnego. Istnieja szcze-
py, u ktérych zaobserwowano spontaniczne
pojawianie sie¢ nowotworu jajnika. Czesto-
tliwo$¢ jego wystepowania jest jednak zbyt
niska, a rozwdj nastepuje zbyt wolno, aby
dostarcza¢ danych o odpowiedniej mocy sta-
tystycznej. Szczepy o zwiekszonej zachoro-
walnosci na nowotwor jajnika to C3HeB/Fe
i C3HeB/De (ziarniaki i gruczolaki) oraz HA-
N:NMRI (partenogenetyczny rozwdj komorek
jajowych prowadzacy do rozwoju potwornia-
kéw) (ConNNOLLY 2009). Wykorzystywane sa
rowniez modele laczace metody in vitro oraz
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in vivo, w ktorych spontaniczna transforma-
cja nowotworowa komorek nablonka jajnika
jest wywolana przez samo pasazowanie li-
nii komorkowej, a nastepnie jej wszczepie-
nie do organizmu, z ktérego pochodzi (FONG
i KAKAR 2009). W czerwcu 2015 r. zespodl
profesora Magnusona otrzymal model my-
szy z mutacjami genow ARIDIA i PIK3CA,
w ktorych antagonizmie wykryto genetycz-
na przyczyne powstawania bardzo agresyw-
nego drobnokomoérkowego raka jajnika typu
hiperkalcemicznego (SCCOHT). Dalo to na-
dzieje na zwickszenie wykrywalnosci tej
rzadkiej, niezwykle Smiertelnej choroby. Ku-
racja lekiem hamujacym dzialanie 3-kinazy
fosfatydyloinozytolu (PI3K) wykazata na tym
modelu zadowalajace wyniki, umozliwiajac
tym samym rozpoczecie préb klinicznych
(CHANDLER i wspélaut. 2015). Genetyczne
modyfikacje pozwalajg rowniez na badanie
nowotworow ludzkich poprzez wszczepienie
ich myszom linii nagich, u ktérych brak jest
limfocytow T, oraz myszom SCID, u ktorych
brak jest rowniez limfocytéw B (VANDERHY-
DEN i wspélaut. 2003). Przeszczepianie tka-
nek pomiedzy gatunkami zwierzat niesie jed-
nak ze sobg duzy margines bledu, ze wzgle-
du na réznice w odpowiedzi immunologicz-
nej. Stad tez wynikaja czeste niepowodzenia
prob klinicznych, testujacych terapie badane
na tych modelach, co znacznie zmniejsza
ich uzytecznosc.

Przypadki spontanicznego wystgpienia
nowotworu jajnika odnotowano roéwniez u
szczurow Wistar i Sprague-Dawley (GREG-
SON i wspoétaut. 1984, WALSH i POTERACKI
1994). Nieustanna owulacja u czlowieka ma
znaczacy wplyw na indukcje nowotworze-
nia. W modelu szczurzym in vitro odtworzo-
no procesy intensywnych podzialéw komor-
kowych i gojenia ran. Kilkudziesieciokrotne
pasazowanie komoérek nablonkowych jajnika
szczura prowadzilo w 30% przypadkow do
spontanicznych transformacji nowotworo-
wych, umozliwiajac ich analize i implantacje
in vivo (KING i BURDETTE 2011). Model ten,
podobnie jak opisany powyzej model mysi,
posiada ograniczenia wynikajace z czestotli-
wosci wystepowania nowotworu jajnika.

NACZELNE

Wykazanie zaleznosci pomiedzy stosowa-
niem doustnych Srodkéw antykoncepcyjnych
a zmniejszonym ryzykiem wystapienia nowo-
tworu jajnika, zapoczatkowalo badania na
malpach czlekoksztaltnych. Gléwnym czynni-
kiem ograniczajacym skuteczne wykorzysta-
nie tych zwierzat jako modelu badawczego
jest niska czestotliwo§¢ zachorowan na no-
wotwor jajnika, ktéra wynosi okoto 0,4%. Li-
mitujacy jest réwniez dlugi czas rozwoju no-
wotworu (kilkanascie, a nawet kilkadziesiat

lat) (ConNNOLLY 2009). Wsréd malp czleko-
ksztaltnych, szczegb6lnie wygodnym modelem
do badan biomedycznych jest makak (Maca-
ca fascicularis). Wynika to z podobienstwa
budowy anatomicznej ukladu rozrodczego do
cztowieka, dhlugosci cyklu menstruacyjnego i
wystepowania menopauzy (CONNOLLY 2009,
KING i BURDETTE 2011). Przypadki nowotwo-
row jajnika odnotowano rowniez u pawia-
noéw, przy czym zachorowalnos¢ jest u nich
silnie skorelowana z wiekiem (miedzy 17-
30. rokiem zycia) (MOORE i wspélaut. 2003).
Malpy Saimiri sa natomiast proponowane
jako model do badania patofizjologii ludz-
kich ziarniakow, ze wzgledu na tworzace sie
u nich zgrupowania (klastry) komérek war-
stwy ziarnistej (WALKER i wspotaut. 2009).
Biorac pod uwage ograniczonag dostepnosc¢ i
wzgledy etyczne, wykorzystanie tego modelu
do badania procesu nowotworzenia w jajni-
ku stwarza nadal wiele watpliwosci.

ZWIERZETA GOSPODARSKIE

Duze ssaki domowe (bydlo, kon, swinia)
rowniez wykazuja podobienstwo w anatomii
i fizjologii ukladu rozrodczego do czlowieka.
Ponadto, odnotowywane sa u nich przypadki
spontanicznego rozwoju nowotworu jajnika,
np. u klaczy (BOERBOOM i wspoétaut. 2005).
U owcy badano wplyw sygnaléw pochodza-
cych z komoérek zrebu jajnika na proces no-
wotworzenia w komoérkach nabtonkowych.
Wykazano, ze komorki stromy ograniczaja
wzrost komorek linii nowotworowych SKOV3
i OVCARS3, pozwalajac jednoczesnie na swo-
bodny wzrost zdrowych komoérek nabtonka
(WANG-JOHANNING i wspoétaut. 2007). Podob-
ne badania przeprowadzono u krow, mierzac
poziom ekspresji izoform transformujacego
czynnika wzrostu [ (TGF-B) w nabtonku po-
wierzchniowym jajnika i jego zrebie. Otrzy-
mane wyniki poréwnano do tkanek nowo-
tworowych czlowieka oraz zdrowych krow i
wykazano roznice w ekspresji tych izoform,
co podkresla ich znaczaca role w powstawa-
niu i progresji nowotworu jajnika (NILSSON i
wspotaut. 2001). Najwazniejszymi ogranicze-
niami w wykorzystaniu zwierzat gospodar-
skich jako modelu do badania nowotworu
jajnika sa wystepujace u tych zwierzat liczne
ciaze i ich dlugosé, a takze okresy laktacji
czy tez okresy bezrujowe w ciagu roku.
Wszystkie te czynniki ograniczaja liczbe
owulacji, a co za tym idzie czestotliwosé
wystgpienia nowotworu.

BUDOWA I FUNKCJA JAJNIKA KURY

Pod wzgledem podobienstwa budowy i
funkcjonowania uktadu rozrodczego do czto-
wieka, kura domowa nie moze konkurowac
ze ssakami. Jednakze czynniki takie jak
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dostepnos¢é, tatwos¢ i krotki czas hodow-
li, sprzyjaja popularyzacji jej wykorzystania
jako modelu do badania procesu nowotwo-
rzenia w jajniku. W kontekscie tych badan
najwazniejsza analogia pomiedzy kura i czto-
wiekiem jest przede wszystkim nieustanna,
spontaniczna owulacja. Dzieki temu, w od-
roznieniu do ssakow, u kury istnieje duze
prawdopodobienistwo wystapienia nowotworu
jajnika, powstajacego samorzutnie az u 35%
osobnikéow w wieku powyzej 3,5 roku. Uzna-
je sie, iz czestotliwos¢ owulacji u kur niosek
odpowiada tej u czlowieka (relatywnie rozto-
zonej w czasie), przez co podobne sa row-
niez powiazane z nig uszkodzenia nabtonka
prowadzace do mutacji i uszkodzen w DNA
(JOHNSON i GILES 2013).

U kury domowej w poczatkowej fazie
embriogenezy wyksztalca sie lewy jajnik.
Jest on zbudowany z dwoch czesci: ze-
wnetrznej kory i wewnetrznego rdzenia. W
trakcie dojrzewania rdzen wnika w warstwe
korowa, w ktorej znajdujg sie przywieszone
na szypule pecherzyki jajnikowe. Ich roz-
rost wplywa na ostateczny ksztalt narzadu
(JOHNSON 2015, RzZASA i SECHMAN 2015). W
jajniku niedojrzatej kury znajduja sie ty-
sigce malych pecherzykow. Tylko nieliczne
(250-500) wchodza w faze przedowulacyj-
nego wzrostu i w okresie dojrzalosci ptcio-
wej ulegaja owulacji (pekniecie pecherzyka
i uwolnienie komorki jajowej). W dojrzatym
jajniku  kury mozna wyrdézni¢ pecherzyki
jajnikowe biale (1-8 mm), zéite (8-35 mm)
i poowulacyjne. W zrebie jajnika (stroma)
umiejscowione sa najliczniejsze pecherzyki
pierwotne (Srednica <1 mm), ktore rosng i
przechodza w pecherzyki biate mate (waku-
olarne i odkladajgce zoltko pierwotnie), a
nastepnie biate duze (zéttawe). To w nich
odklada sie zoltko wlasciwe, az wypelnig
sie one calkowicie, tworzac mate i duze pe-
cherzyki zoélte hierarchiczne (RzasA 2007).
Przed osiagnieciem dojrzalosci plciowej, je-
den z grupy pecherzykow bialych wulega
tzw. selekcji pecherzykowej, przechodzac do
grupy pecherzykéw zoéltych. Po osiagnieciu
dojrzatosci plciowej pecherzyki w jajniku
kury zostaja uporzadkowane hierarchicz-
nie na podstawie wielkoSci (w przeciwien-
stwie do ssakow, u ktoérych wystepuje syn-
chroniczny rozwdj pecherzykow). Pecherzyki
hierarchiczne klasyfikuje sie kolejno, po-
czawszy od najwiekszego (F1), ktory pierw-
szy ulegnie owulacji. Kolejne, mniejsze pe-
cherzyki zolte okresla sie jako F2, F3, F4,
najczesciej do F7. Pecherzyki poowulacyjne,
ktore, w odroznieniu do ssakéw, nie prze-
ksztalcaja sie w cialtka zolte, sg aktywne
metabolicznie przez kilka dni po owulacii,
a potem ulegaja stopniowej regresji (Ryc. 1)
(RzasA i wspotaut. 2007).

Ryc. 1.

Budowa morfologiczna jajnika kury do-
mowej. F1-F5, pecherzyki zolte hierarchiczne; WF,
pecherzyk bialy; POF, pecherzyk poowulacyjny
(fot. M. Grzesiak).

Niezaleznie od wielkosci, pecherzyki po-
siadaja te same cechy morfologiczne. Oocyt
wraz z zoOltkiem otoczony jest przez blone
okotozoltkowa, nastepnie lezaca na blonie
podstawnej warstwe komorek ziarnistych,
oslonke wewnetrzna i zewnetrzna. Warstwa
oslonki jest unerwiona wléknami andre-
nergicznymi i cholinergicznymi, oraz silnie
unaczyniona, dzieki czemu umozliwiony jest
transport skladnikéw zottka do sSwiatla pe-
cherzykow. Oprocz tego, wystepuje w niej
réowniez niewielki, nieunaczyniony obszar
apikalny (stigma), w ktérym podczas owula-
cji dochodzi do pekniecia Sciany pecherzyka
pod wplywem miejscowego dzialania katep-
syny, proteaz i kolagenaz. Pekniecie Scia-
ny pecherzyka jest rowniez ulatwione dzieki
réownoleglemu ulozeniu wildkien kolageno-
wych (RzAsA i wspétaut. 2007).

Podstawowymi funkcjami pecherzykow
jajnikowych jest produkcja zenskich komo-
rek rozrodczych i synteza hormonéw stero-
idowych. U kury, warstwa ziarnista zoltych
pecherzykow hierarchicznych produkuje pro-
gesteron, ktory ulega konwersji do testo-
steronu i estradiolu w komoérkach ostonki.
Warstwa ziarnista pecherzykow prehierar-
chicznych nie jest zdolna do syntezy proge-
steronu, poniewaz w komorkach tej warstwy
nie zachodzi ekspresja mRNA biatka StAR
i enzymu odszczepiajacego boczny lancuch
cholesterolu. Ostonka pecherzykéw biatych i
zo6ltych syntetyzuje przede wszystkim estra-
diol (RzAasa 2007, JOHNSON 2015).

Funkcja jajnika kury regulowana jest
przez o$ podwzgorze-przysadka-jajnik. Za-
réwno warstwa ziarnista, jak i ostonka pe-
cherzykow jajnikowych, podlegaja bezposred-
niej regulacji przez gonadotropiny produ-
kowane w przysadce mozgowej: FSH i LH.
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Wyrzut gonadotropin z przysadki jest sty-
mulowany przez wydzielana w podwzgorzu
gonadoliberyne GnRH-I, natomiast hamowa-
ny przez gonadostatyne GnIH. Ich wydzie-
lanie jest z kolei warunkowane dziataniem
pecherzykowego estradiolu i progesteronu
(RzasAa i SECHMAN 2015, SCANES 2015). LH
odpowiada za dojrzewanie pecherzykow pre-
hierarchicznych, a w przedowulacyjnych pe-
cherzykach F3-F1 stymuluje namnazanie
(proliferacje) komorek i produkcje progeste-
ronu. W pecherzyku F1 wytworzony zostaje
progesteron w iloSci przekraczajacej wartosc
progowa inicjujaca owulacje. FSH w poczat-
kowej fazie rozwoju odpowiada za wzrost
jajnika, nastepnie oddzialuje na proces ste-
roidogenezy w pecherzykach bialych i z61-
tawych prehierarchicznych oraz wplywa na
ten proces w malych pecherzykach hierar-
chicznych (F5-F3). Jednoczesnie, pecherzyki
F4-F1 produkuja znaczne ilosci inhibiny,
ktora odpowiada za obnizanie stezenia FSH
we krwi (RzasA 2007, SCANES 2015). Oproécz
podstawowej regulacji podwzgérzowo-przy-
sadkowej, funkcja jajnika kury jest kontrolo-
wana przez liczne czynniki endo- i egzogen-
ne. Badania prowadzone przez SECHMANA i
wspotaut. (2009) dowiodly, ze trijodotyronina
(T,) obniza produkcje estradiolu w pecherzy-
kach bialych i oslonce pecherzykéw hierar-
chicznych, a podwyzsza synteze progestero-
nu w warstwie ziarnistej tych pecherzykow.
Natomiast 6-dniowe podawanie T, zmniejsza
poziom LH i obu steroidéw we krwi, co pro-
wadzi do degeneracji (atrezji) zottych peche-
rzykéw przedowulacyjnych (SECHMAN 2013).
W  pecherzykach przed- i poowulacyjnych
wykryto prostaglanydy E i F, ktore, poza
glownymi funkcjami w regulacji procesow fi-
zjologicznych, sa réwniez inhibitorami $mier-
ci komorkowej (apoptozy), odpowiadaja za
zwiekszenie przylegania komoérek i zwieksza-
ja ich namnazanie. W tkankach pecherzy-
kow hierarchicznych produkowane sg wazo-
tocyna i mezotocyna, ktéorych poziom ulega
wahaniom w zaleznosci od fazy cyklu. Na
czynnos¢ jajnika kury niosacej wplywa réw-
niez prolaktyna (HRABIA i wspoélaut. 2004),
hormon wzrostu (HRABIA 2015) oraz lokal-
nie produkowane czynniki wzrostu: trans-
formujacy czynnik wzrostu a (TGFa), insu-
linopodobny czynnik wzrostu (IGF) i czynnik
wzrostu naskorka (EGF) (JOHNSON 2015). W
zakonczeniach nerwow w oslonce pecherzy-
kow wykryto obecnos¢ wazoaktywnego pep-
tydu jelitowego (VIP), ktory w pecherzykach
zoltawych pobudza roznicowanie i hamuje
degeneracje, a w pecherzykach przedowula-
cyjnych pobudza ekspresje aktywatora pla-
zminogenu i steroidogeneze. Na produkcje
steroidéw wplyw maja takze obficie wyste-
pujace w komorkach ostonki aminy biogen-

ne takie jak: histamina, serotonina i kate-
cholaminy. Sposréd licznych zwiazkow bio-
logicznie aktywnych, bedacych czynnikami
regulacyjnymi w jajniku kury, funkcja wielu
z nich nie zostala jeszcze poznana (RzASA
2007, SCANES 2015).

NOWOTWORY JAJNIKA U KURY

U kury, nowotwory jajnika rozwijaja sie
spontanicznie i powyzej 2. roku Zycia wy-
stepuja z wysoka czestotliwoscia 30-35%. W
komercyjnych stadach kur niosek obserwuje
sie je bardzo rzadko. Wynika to z faktu, ze
ze wzgledu na oplacalnos¢ produkcji ptaki te
sg utrzymywane o wiele krocej (maksymalnie
do 2. roku), do czasu kiedy wykazuja wyso-
ka niesnos¢. Cecha charakterystyczng nowo-
tworu jajnika kury jest jego ,kalafiorowaty”
wyglad, z licznymi guzkami i cystami wypel-
nionymi plynem (Ryc. 2) (JOHNSON i GILES
2013, JOHNSON i wspoétaut. 2015). Pierwsze
badania wystepowania nowotworéw jajnika
u kury przeprowadzono w 1987 r. W do-
Swiadczeniu wykorzystano kury miedzy dru-
gim a siédmym rokiem zycia. Podczas trzech
lat prowadzenia badan kontrolowano pro-
dukcje jaj (niesSnos¢ ptakéw), monitorowano
stan jajnikow kur po uboju, badz po pad-
nieciu w przypadku naturalnej $mierci, oraz
oznaczano stezenie hormonoéw steroidowych
w osoczu krwi tych zwierzat. Wsréd bada-
nych kur u 19% wystapil nowotwoér jajnika
pochodzenia nablonkowego. Byl on niezwy-
kle rzadki w najmlodszej grupie wiekowej,
natomiast po przekroczeniu szostego roku
zycia prawdopodobienstwo jego wystapie-
nia wynositlo az 50%. Ponadto wykazano, ze
rozw6j nowotworu z komoérek warstwy ziar-
nistej jest w najwyzszym stopniu skorelowa-
ny z podniesionym poziomem estradiolu we

Ryc. 2. Nowotworowy jajnik kury domowej o ty-

powej ,kalafiorowatej” morfologii z widocznymi
guzkami i cystami wypelnionymi plynem (fot. M.
Grzesiak).
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krwi, natomiast obnizony poziom estradiolu
i progesteronu (bedace skutkiem starzenia
sie zwierzat) wplywal na rozwoj gruczolako-
raka. Badanie wykazalo takze podobienstwo
nowotworu jajnika kury domowej i czlowieka
pod wzgledem przerzutowania do podobnych
tkanek (jelito, watroba), z akumulacja ptynu
w jamie ciala (FREDRICKSON 1987).

Szczegolowa analiza histologiczna nowo-
tworéow jajnika kury wykazala, ze prezentu-
ja one podobne typy jak te, ktore sklasyfi-
kowano u czlowieka. Po przeprowadzeniu
oceny morfologicznej w grupie 155 kur w
wieku 1-5 lat, odnotowano nowotwory typu
surowiczego (n=7), endometrialnego (n=10),
Sluzowego (n=9) i jasnokosmoéwkowego (n=2).
U 30 zwierzat wykazano obecnos$¢ wszyst-
kich czterech stadiow nowotworu wg. kla-
syfikacji Swiatowej Organizacji Zdrowia dla
ludzkiego nowotworu jajnika. Uwzgledniano
lokalizacje nowotworu, obecnos¢ przerzutow
do innych narzadéw i wewnatrzotrzewnowe
gromadzenie plynu. Przeprowadzone bada-
nia byly pierwszymi, ktore wykazaly znacz-
na analogie pomiedzy histologia nowotworow
jajnika u kury domowej i czlowieka. Do-
Swiadczenia te pozwolily réwniez na wpro-
wadzenie nowej techniki monitorowania jaj-
nikéw kury in vivo poprzez ultrasonografie
domaciczng w skali szarosci i dopplerowska,
ktorych zastosowanie pozwala na wykrywa-
nie wczesnych zmian, opierajac sie na dop-
plerowskich wahaniach w predkosci przepty-
wu krwi (BARUA i wspoélaut. 2009a).

Wystepowanie nowotworéw w jajniku
kury pozytywnie koreluje z czestymi owula-
cjami i wysoka niesnoscig u tych zwierzat.
GILES i wspoélaut. (2010) poréwnali czestosc
wystepowania nowotworu jajnika u kury do-
mowej i u kur z mutacja, ograniczajaca nie-
$nos¢ niemal pietnastokrotnie (ang. restric-
ted ovulator, RO). Wykazali oni bezposredni
wplyw liczby owulacji na rozwéj nowotworu,
poniewaz u kur z mutacja wystepowal on
bardzo rzadko. Zatem uzycie kur mutantow
RO moze stanowi¢ dobry model do badania
etiologii nowotworu jajnika u kobiet.

MARKERY NOWOTWOROWE W
JAJNIKU KURY

Uzasadnienie wykorzystania kury jako
modelu do badania ludzkiego nowotworu
jajnika wymagato wykonania szeregu badan
potwierdzajacych analogie pomiedzy proce-
sami nowotworzenia zachodzacymi w jajniku
kobiety i kury. Niezbedne bylo sprawdzenie,
czy specyficzne ludzkie markery nowotworo-
we wystepuja rowniez w nowotworach kury.
RODRIGUEZ-BURFORD i wspoétaut. (2001), za
pomoca ludzkich przeciwcial, wykazali w
nowotworowym jajniku kury obecnos¢ cha-

rakterystycznych markeréw, tj. cytokeratyny
AE1/AE3 i pan, Lewis Y, receptor nabton-
kowego czynnika wzrostu (EGFR), antyge-
ny plodowe CEA i Tag72 oraz proonkogen
erbB-2. Bialkiem wykazujacym wysoka eks-
presje w nowotworze jajnika jest E-kadhery-
na, ktéora odpowiada za przyleganie komor-
kowe (adhezje). Utrata zdolnosci adhezyjnych
przez komorki nowotworowe jest podstawag
postawania przerzutow, dlatego w wiekszosci
nowotworéw wykazano obnizenie ekspresji
E-kadheryny. Podobna zalezno$é obserwowa-
no takze w nowotworze jajnika kury (ANSEN-
BERGER i wspotaut. 2009). Uzyskane wyni-
ki potwierdzaja, ze badany model zwierzecy
moze by¢ dobrym celem w testowaniu lekow
chemioterapeutycznych.

Selen jest waznym mikroelementem,
majacym duzy wplyw na reakcje komorek
nowotworowych na stres oksydacyjny, ha-
mowanie ich namnazania, badz inicjacje
Smierci komoérkowej. W wielu tkankach no-
wotworowych wykazano obnizona ekspresje
biatka wiazacego selen (SELENBP1). STAM-
MER i wspoétaut. (2008) przedstawili wyrazne
roznice w ekspresji mRNA i biatka dla SE-
LENBP1 w zdrowym i nowotworowym jaj-
niku kury. W 80% badanych nowotworow
ekspresja SELENBP1 byla niska, a barwie-
nie immunohistochemiczne wykazalo spadek
ekspresji bialka nie tylko w guzach, ale tez
w nablonku powierzchniowym w poblizu po-
tencjalnych zmian indukujacych nowotwor.
Otrzymane wyniki koreluja z danymi uzy-
skanymi u ludzi i potwierdzaja uzytecznosc
modelu kurzego w badaniach nad rozwojem
nowotworu jajnika cztowieka.

Przeciwciala przeciwnowotworowe sg na-
turalng odpowiedzia immunologiczna organi-
zmu na rozwijajacy sie nowotwo6r. W choro-
bach autoimmunologicznych sg one dosko-
nalym markerem diagnostycznym, pozwa-
lajacym na wczesne rozpoznanie choroby.
Testy immunologiczne wykonane na surowi-
cy krwi kur z nowotworem jajnika wykaza-
ly, podobnie jak u czlowieka, podwyzszony
poziom przeciwcial przeciwnowotworowych
i przeciwjajnikowych. Szczegélowa analiza z
wykorzystaniem metod biologii molekular-
nej pozwolila na ich identyfikacje. Wykryto
aneksyne II, chaperonine GroEL, enolaze,
UDP-glukozo-4-epimeraze, biatko DJ-1, ludz-
ki inhibitor dysocjacji Rho GDP 1, podjed-
nostke ( syntazy ATP, wimentyne i kilka in-
nych niescharakteryzowanych dotad biatek.
Ze wzgledu na duze znaczenie obecnosci
przeciwcial przeciwnowotworowych we krwi,
przeprowadzano liczne badania okreslajace
ich kliniczna uzytecznosé. Nie daly one jed-
nak jednoznacznych i zadowalajacych wyni-
kéw (BARUA i wspétaut. 2009D).
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Poszczegolne stadia rozwoju nowotworu
jajnika charakteryzujg sie ekspresja specy-
ficznych genéw. Analiza molekularna nowo-
tworu jajnika kury domowej wykazala eks-
presje genoéw, ktére porownano z wynikami
analiz przeprowadzonych na ludzkich nowo-
tworach jajnika. Na podstawie przyporzad-
kowania genoéw do stadiéow rozwoju, mozli-
we bylo stworzenie modelu do przewidywa-
nia wystapienia nowotworu. Wybrane geny
uczestniczyly w procesach odpowiedzialnych
za wzrost i ekspansje komoérek nowotworuy,
poniewaz ich transkrypcja skutkowala pro-
dukcja bialek strukturalnych i macierzy po-
zakomorkowej, tj. anilina, tubulina, biatka
stabilizujace mikrotubule czy biatka akty-
no-pokrewne, oraz regulatoréw transkrypcji:
mioneuryny, zarodkowego czynnika tyreotro-
powego, czynnikéw regulacji interferonu i
wzrostu transkrypcji sekwencji box MAD. W
badanej grupie znajdowaly sie rowniez geny
kodujace biatka bedace bezposrednimi re-
gulatorami proliferacji i $mierci komorki, tj.
cykliny K i D3, powiazane z Bcl2 biatko X
i czynnik anty-apoptotyczny NR-13. Oparty
na nich model diagnostyczny zostal prze-
testowany na probach ludzkich i pozwolil
na okreSlenie z 78% dokladnoscia stadiow
rozwoju nowotworu (GONZALEZ BOSQUET i
wspoétaut. 2011). Dane te moga by¢ punk-
tem wyjscia do dalszych badan nad znacze-
niem wykrytych bialek w procesach powsta-
wania nowotworu jajnika. Daja tez szanse
na opracowanie skutecznej metody wykry-
wania wczesnych stadiéw nowotworu.

W celu zbadania wplywu reakcji immu-
nologicznej organizmu na proces nowotwo-
rzenia, okres§lano roznice pomiedzy zawarto-
Scig limfocytow w zdrowym i nowotworowym
jajniku kury. Podwyzszony poziom limfocy-
tow obserwowano w tkance nowotworowe;.
Przy wuzyciu przeciwcial anty-CD4, -CD8 i
-Bula (specyficzne dla limfocytow B kury
domowej, jednakze moga ulega¢ ekspresji
rowniez na ptasich makrofagach) wykonano
barwienia immunohistochemiczne w réznych
typach i stadiach nowotworu. Umozliwilo to
lokalizacje poszczegédlnych limfocytow w roz-
nych czesSciach jajnika i komorkach nowo-
tworu. Nieliczne limfocyty T CD4+ obecne
byly w korze jajnika i w pecherzykach jaj-
nikowych, w poblizu naczyn krwionosnych
i w pecherzykach atretycznych w zdrowym
jajniku. Obecne byly takze w okolicy komoé-
rek nowotworowych we wszystkich stadiach
rozwoju guza. Limfocyty T CD8+ w zdrowym
jajniku wykazywaly podobna lokalizacje do
limfocytow T CD4+. Jednakze w tkance no-
wotworowej bylo ich znacznie wiecej i znaj-
dowaly sie w czeSci centralnej nowotworu.
Podobng lokalizacje wykazywaly limfocyty B.
W typie surowiczym nowotworu jajnika ob-

serwowano zwickszong ilos¢ limfocytow T w
odniesieniu do pozostatych limfocytow. Wy-
niki tego badania ujawnily duze analogie
pomiedzy nowotworem jajnika czlowieka i
kury, co pozwala zalozy¢ mozliwos¢ monito-
rowania pierwszych etapéw zmian prowadza-
cych do rozwoju guza u kury domowej (BRA-
DARIC i wspélaut. 2013). By¢ moze dalsze
badania beda ukierunkowane na produkcje
szczepionek przeciw nowotworowi jajnika.
Najnowsze badania wskazuja negatyw-
ny wplyw stanu zapalnego w wielu rodza-
jach nowotworéw. Jednym z mediatorow
stanu zapalnego sa prostaglandyny, ktorych
produkcja jest regulowana przez enzym cy-
klooksygenaze. Wykazano, ze u kury do-
mowej, podobnie jak u kobiet, wraz z wie-
kiem podwyzsza sie poziom syntetyzowa-
nych prostaglandyn, na skutek zwickszone;j
ekspresji dwoch izoform cyklooksygenazy:
COX-1 i COX-2. Pierwsza z nich wystepu-
je powszechnie w komorkach, a jej zwiek-
szona ekspresja sprzyja powstawaniu i ula-
twia unaczynienie nowotworu, przyczyniajac
sie tym samym do jego rozwoju. Z kolei
COX-2 powstaje tylko w wyniku stanu za-
palnego w komorce. Ekspresja COX-2 wzra-
sta z wiekiem, ale nie zwieksza sie w ko-
morkach nowotworowych. Przypuszcza sie,
ze sam wzrost aktywnosci tych enzymoéw
jest wynikiem reakcji komorek na stres
oksydacyjny. Powstajaca w wyniku ich dzia-
lania prostaglandyna E2 zwieksza prawdo-
podobienistwo wystapienia nowotworu po-
przez hamowanie naturalnej odpowiedzi im-
munologicznej organizmu (EILATI i wspélaut.
2012). Biosynteza prostaglandyn moze by¢
kontrolowana przy pomocy odpowiednich
sktadnikow diety, badz lekow dzialajacych
jako inhibitory COX, co umozliwia zastoso-
wanie kury do badania ich skutecznosci.
We krwi kur z nowotworem jajnika wy-
kryto biatka bedace markerami nowotwo-
rowymi typowymi dla czlowieka, tj. trans-

tyretyna, (-2  mikroglobulina, apolipo-
proteina Al, ciezkie !ancuchy inhibitora
intertrypsyny-a G1 i G4, insulinopodobne

biatka 3 i 6 wiazace czynnik wzrostu, acy-
lotransferaza fosfatydylocholinosterolu oraz
klasteryna, ktorej podwyzszony poziom jest
powiazany z gorszymi rokowaniami w roz-
woju choroby. Wsréd bialek wystepujacych
w malych stezeniach w surowicy krwi kur
wykryto réwniez mozliwe markery nowotwo-
rowe, takie jak kinaza keratyny B, ktorej
aktywnos$¢ enzymatyczna wzrasta w osoczu
pacjentek z nowotworem jajnika. Réwnocze-
$nie w komoérkach nowotworowych obserwo-
wano zwickszong ekspresje bialek tj. orozo-
mukoid, tetranektyna, kalpaina i periostyna.
Dla tych bialek nie ma jednak dostepnych
komercyjnie przeciwcial specyficznych dla
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kury, co ogranicza dalsze badania. We krwi
chorych kur wykryto rowniez podwyzszony
poziom ciezkiego lancucha inhibitora inter-a
proteazy seryny (ITIH2), odpowiadajacego
ITIH4 czlowieka, oraz trombiny F2, bedacej
homologiem protrombiny F2, ktérej zwiek-
szong ekspresje stwierdzono u pacjentek z
nowotworem jajnika (MA i wspoélaut. 2014).
Dostepna jest wiec kompleksowa baza bia-
tek wystepujacych we krwi kury domowej,
stanowiaca swoisty rezerwuar do poszuki-
wan markeréw nowotworu jajnika czlowieka.

BADANIA PROWADZONE Z
WYKORZYSTANIEM JAJNIKA KURY
JAKO MODELU DOSWIADCZALNEGO

Kura domowa jako organizm modelowy
zostala do tej pory wykorzystana w bada-
niach okreslajacych skutecznosé¢ sSrodkow
farmaceutycznych i wplyw diety na rozwoj
nowotworu jajnika. Po stwierdzeniu nizszej
zapadalnosci na nowotwor jajnika u pacjen-
tek stosujacych doustne srodki antykoncep-
cyjne, przeprowadzano liczne doswiadczenia
na kurach. Kilkakrotne podanie zastrzykow
z pochodnej progesteronu (medroksyproge-
steronu) zmniejszylo ryzyko zachorowania
o 15%. Jednak ich stosowanie ograniczato
owulacje na 4 tygodnie, a po uplywie tego
czasu zwiekszalo ich czestotliwoS¢, co moze
by¢ zwigzane ze zwigckszeniem prawdopodo-
bienstwa powstawania nowotworu. W celu
unikniecia tego rozdzwicku w efektach dzia-
tania lekéw, przeprowadzony zostal réwniez
eksperyment z uzyciem implantow antykon-
cepcyjnych, zaréwno progesteronu, jak i jego
polaczenia z estradiolem, ktére ograniczaly
niesnos¢ i skutkowaly odpowiednio 91% i
81% zmniejszeniem wystepowania nowotwo-
ru u kur (TREVINO i wspétaut. 2012). Rezul-
taty tych badan sa bardzo obiecujace, nale-
zy jednak podkreslié, ze badane leki niosg
ze sobg duze prawdopodobienstwo wystepo-
wania powaznych efektow ubocznych.

Drugim, znaczacym celem terapeutycz-
nym jest dziatanie na przekazniki stanu za-
palnego, odpowiedzialne za nowotworzenie
w jajniku. URICK i wspoélaut. (2009) zasto-
sowali dodatek aspiryny do codziennej diety
kur. Skutkowalo to ograniczona produkcja
prostaglandyny E, ale nie zmniejszylo ry-
zyka wystgpienia nowotworu. Aspiryna jed-
nak znaczaco zahamowata dalszy rozwéj i
przerzutowanie nowotworu jajnika. Podobne
dzialanie wykazuja kwasy tluszczowe ome-
ga-3, ktorych zwiekszone spozycie zapobie-
ga wystepowaniu wielu typéw nowotworow.
Wykazano, iz ograniczaja one ekspresje cy-
klooksygenazy i moga wplywaé¢ hamujaco na
proliferacje komoérek nowotworowych, badz
zwiecksza¢ ich apoptoze (EILATI i wspotaut.

2012). Kompleksowe badania przeprowadzo-
no w celu okreslenia prewencyjnego dziata-
nia siemienia Inianego, ktore jest bogate w
kwasy omega-3. Utrzymywana przez cztery
lata dieta zawierajaca w 10% siemie Iniane
w znaczacym stopniu obnizala zaréwno za-
padalnos¢ na nowotwor jajnika, jak i popra-
wiata przebieg choroby (DIKSHIT i wspolaut.
2015). Jako potencjalne Srodki profilaktycz-
ne badane sg réwniez popularne przeciwu-
tleniacze, majace zapobiega¢ uszkodzeniom
DNA w wyniku stresu oksydacyjnego, jakie-
mu ulegaja komorki jajnika. Udowodniono,
ze witamina E, czesto dzialajac synergicz-
nie z selenem, moze ogranicza¢ powstawa-
nie réznych typéw nowotworéw. Jak dotad,
okreslono jej wplyw jedynie na kultury ko-
morkowe nabtonka powierzchniowego jajni-
ka, w ktorych ograniczyla ona odkladanie
sie genotoksycznych oksoguanin i ekspresje
czynnika CA-125 (MURDOCH i MARTINCHICK
2004). Konieczne zatem wydaje sie przepro-
wadzenie dalszych eksperymentéw in vivo.

PODSUMOWANIE

Omawiane w niniejszej pracy doniesie-
nia literaturowe wykorzystujace kure domo-
wa jako model w badaniach procesu no-
wotworzenia w jajniku wskazuja wiele jego
zalet. Gléwna, ktéra daje przewage nad in-
nymi modelami zwierzecymi, jest sponta-
niczna owulacja i wysoka czestotliwosS¢ wy-
stepowania nowotworéw (ok. 35%). Ponad-
to, na przestrzeni ostatnich lat dokonano
szczeg6lowej charakterystyki histologicznej i
molekularnej wszystkich stadiow nowotwo-
ru, zbadano markery nowotworowe, czynni-
ki immunologiczne, genetyczne i dokonano
analizy proteomicznej bialek osocza kury, co
daje solidng podwaline do dalszych badan z
wykorzystaniem kury domowej jako modelu
badawczego. Niewatpliwie stopien poznania
procesow zachodzacych w nowotworowym
jajniku kury nie jest zadowalajacy, zwlasz-
cza w porownaniu do gryzoni. W odniesieniu
do kury nie mozna zastosowac wielu tech-
nik inzynierii genetycznej, co w znacznym
stopniu umozliwiloby poznanie czynnikéw
genetycznych wplywajacych na rozw6j no-
wotworu. Jednak nie ulega watpliwosci, ze
ze wzgledu na powiazanie ryzyka wystapie-
nia nowotworu z wiekiem i czestotliwoscig
owulacji skutkujaca wysokim procentem za-
chorowan, kura domowa wydaje sie¢ by¢ do-
godnym modelem do badania wspomnianych
zaleznosSci.

Podstawe do rozwazan w niniejszej pracy
stanowilo nablonkowe pochodzenie nowotwo-
row jajnika u kobiety i kury. W swietle naj-
nowszej hipotezy, wiekszos¢ niezroznicowa-
nych surowiczych rakéw jajnika nie wywodzi
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sie z nablonka powierzchniowego, lecz ma
charakter przerzutowy. Sugeruje sie, ze zro-
dlem komoérek nowotworowych sa komorki
strzepkow jajowodu, ktoére ulegly zluszcze-
niu, dostaly sie do cyst inkluzyjnych i tam
ulegly transformacji nowotworowej (KUuJAWA
i LiIsowskA 2015). Te najnowsze doniesienia
wymagaja jednak potwierdzenia w badaniach
naukowych. Nie umniejsza to wykazanej po-
wyzej przydatnosci modelu kury domowej,
poniewaz réwniez u niej obserwowano obec-
nos$¢ zmian nowotworowych pochodzenia ja-
jowodowego. Co wiecej, w Swietle najnow-
szych doniesien mozliwe jest wykorzystanie
modelu kury do bardziej szczegdélowych ba-
dan dotyczacych etiologii nowotworu jajnika,
dajac szanse na wyjasnienie mechanizmu
jego powstawania. Wnikliwe poznanie jak
najwickszej liczby procesow zachodzacych
w jajniku kury moze dac¢ szanse na odkry-
cie specyficznych markerow, ktéore pozwo-
la uniknaé¢ rozwoju bardziej agresywnych
form nowotworu jajnika u cztowieka. Uzycie
kury domowej jako modelu do badania no-
wotworu jajnika zostalo zatem potwierdzone
jako skuteczne i stuszne, dajac nadzieje na
wykrycie nowych sSrodkéw prewencyjnych i
skutecznej terapii antynowotworowe;.

Streszczenie

Nowotwor jajnika jest najgrozniejszym sposrod no-
wotworow ginekologicznych, skutkujacym wysoka $mier-
telnoscia u kobiet. Zapadalnos¢é na niego zwicksza sie z
wiekiem i jest zwiazana z czestotliwoscia owulacji. Za-
leznos¢ ta wskazuje na pochodzenie nowotworu z ko-
morek nablonka powierzchniowego jajnika, ktore ulegaja
ciaglym uszkodzeniom i regeneracji. Etiologia nowotworu
jajnika jest jednak wciaz niejasna, dlatego jej szczego-
lowe poznanie jest niezbedne dla rozwoju strategii pre-
wencyjnych, metod wczesnego wykrywania i leczenia.
W ostatnich latach coraz czesciej wykorzystuje sie mo-
del kury domowej do badania procesu nowotworzenia
w jajniku, poniewaz u ssakoéw nowotwor nie rozwija sie
spontanicznie z duza czestotliwoscia. Ocena histopatolo-
giczna roznych stadiow nowotworu jajnika kury potwier-
dzita jego wysokie podobienstwo do nowotworu ludzkie-
go, a szczegdlowa charakterystyka molekularna wykazata
ekspresje podobnych markeréw nowotworowych, czynni-
kow immunologicznych oraz genetycznych. Kura domo-
wa jako model doswiadczalny daje nadzieje na poznanie
procesow odpowiedzialnych za powstawanie i rozwdj no-
wotworu jajnika u kobiet.
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THE HEN’S (GALLUS DOMESTICUS) OVARY IN STUDIES ON CARCINOGENESIS

Summary

Ovarian cancer is one of the most lethal of gynecologic cancers in women. Its incidence is strongly correlated
with the age and ovulation rate of patients. There are still various theories about the origin of ovarian cancer, so
understanding of its etiology is vital for the development of prevention, early diagnosis and therapeutic strategies.
Therefore, finding of a suitable animal model for further studies is a necessity. There is growing evidence that lay-
ing hen can be treated as the appropriate animal model, because among mammals ovarian cancer does not develop
spontaneously with a sufficiently high frequency. Histopathological examinations of the chicken ovarian cancer have
shown its remarkable resemblance to that of women’s, while detailed molecular characterization have demonstrated
expression of similar specific markers, immunological and genetic factors. The utility of laying hen as the experi-
mental model may hopefully allow to deeper understand the processes underlying development of ovarian cancer
in women.
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