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Œmieræ komórek, podobnie jak
proliferacja, jest naturalnym proce-
sem fizjologicznym, który zachodzi
w ka¿dym organizmie. Komórki
umieraj¹ zarówno w okresie embrio-
genezy, jak i w doros³ym organizmie
(np. komórki nab³onkowe, dojrzewa-
j¹ce komórki krwiotwórcze, czy ko-
mórki z uszkodzonym DNA). Szcze-
góln¹ odmian¹ apoptozy jest œmieræ
komórki w wyniku utraty kontaktu
z pod³o¿em. Ten rodzaj œmierci ko-
mórek zosta³ nazwany anoikis [1, 2].
Anoikis spowodowane jest zaburze-
niem oddzia³ywañ komórka – ma-
cierz zewn¹trzkomórkowa. Zmiany
komórki, jakie s¹ nastêpstwem utra-
ty kontaktu z pod³o¿em s¹ takie sa-
me, jak w przypadku œmierci apop-
totycznej. Istnienie zjawiska anoikis

wskazuje, i¿ adhezja wp³ywa na
prze¿ywanie lub œmieræ komórek.
Dla komórek zale¿nych od przyle-
gania (ang. anchorage dependent)
zjawisko adhezji do ECM warunku-
je ich prze¿ywanie w warunkach
braku dostêpu czynników troficz-
nych [3]. Rytomaa i wsp. [4] dowie-
dli, ¿e oderwanie komórek od ma-
cierzy zewn¹trzkomórkowej induku-
je w nich anoikis. Autorzy wskazuj¹,
i¿ utrata adhezji powoduje uwolnie-
nie cytochromu c z mitochondrium,
a proces ten mo¿e byæ blokowany
przez inhibitory kaspaz. Wykazano
równie¿, i¿ oderwanie komórek wp³y-
wa na uaktywnienie bia³ka BAX.
Anoikis w warunkach in vivo spra-

wia, i¿ komórki oderwane od pod-
³o¿a nie s¹ zdolne do ponownego
zagnie¿d¿enia i do wzrostu ektopo-
wego. W komórkach nowotworo-
wych, na skutek zmian w charak-
terystyce bia³ek adhezyjnych
uczestnicz¹cych w oddzia³ywaniach
komórka-komórka, zmian dotycz¹-
cych integryn, jak równie¿ bia³ek re-
gulatorowych apoptozy dochodzi do
ujawnienia opornoœci na anoikis.
Zmniejszona wra¿liwoœæ na anoikis

u³atwia prze¿ywanie komórek w wa-
runkach braku adhezji, co z kolei
determinuje fenotyp inwazyjny tych
komórek i rozwój choroby. W niniej-
szej pracy podjêto próbê kontynu-
owania badañ dotycz¹cych mecha-
nizmów prze¿ywania komórek w wa-
runkach braku adhezji. We
wczeœniejszej pracy [5] wykazano,
i¿ opornoœæ komórek nowotworo-
wych na anoikis mo¿e byæ zwi¹za-
na z niezale¿n¹ od adhezji ekspre-
sj¹ bia³ka FAK. W bie¿¹cej pracy
szczególn¹ uwagê zwrócono na
transdukcjê sygna³u apoptotyczne-
go zwi¹zanego z mitochondriami,
st¹d badano bia³ka rodziny BCL,
cytochrom c, kaspazy. Czêœæ ba-
dañ poœwiêcono równie¿ wstêpnym
analizom wp³ywu braku adhezji na
mechanizmy naprawy DNA komó-
rek. Otrzymane wyniki wnosz¹ no-
we informacje dotycz¹ce prze¿ywa-
nia komórek w warunkach nieadhe-
zyjnych. Pozwalaj¹ lepiej zrozumieæ
mechanizmy opornoœci komórek no-
wotworowych na apoptozê zale¿n¹
od adhezji. 

Opornoœæ komórek na apoptozê

zale¿n¹ od adhezji (anoikis) jest

jednym z g³ównych czynników wa-

runkuj¹cych prze¿ywanie komórek

w warunkach braku adhezji, czyli

takich, które spotykaj¹ komórki

w krwiobiegu czy p³ynach wysiêko-

wych. Pozbawienie komórek adhe-

zji wi¹¿e siê ze zmian¹ wzorca

transdukcji sygna³u i ujawnia siê –

w przypadku komórek nowotworo-

wych – ekspresj¹ szeregu cech,

które wp³ywaj¹ na ich inwazyjnoœæ

i opornoœæ na apoptozê. W niniej-

szej pracy podjêto próbê oceny

wp³ywu braku adhezji na ekspresjê

bia³ek proapoptotycznych wi¹za-

nych z mitochondriami w komór-

kach nowotworowych i prawid³o-

wych. Czêœæ doœwiadczeñ poœwiê-

cono równie¿ wstêpnym badaniom

mechanizmów naprawy DNA ko-

mórek adhezyjnych i pozbawio-

nych adhezji. Badania przeprowa-

dzono na dwóch ludzkich liniach

komórkowych: OVP 10 (rak jajnika)

i HCV-29 (nab³onek przejœciowy pê-

cherza moczowego). Jak wczeœniej

wykazano [5] wœród komórek nie-

adhezyjnych OVP 10 odsetek

apoptozy jest blisko 4-krotnie ni¿-

szy ni¿ dla komórek HCV-29 kulty-

wowanych w tych samych warun-

kach. Przeprowadzone w niniejszej

pracy badania wskazuj¹, i¿ w ko-

mórkach OVP 10 w wyniku oderwa-

nia od pod³o¿a dochodzi do trans-

lokacji cytochromu c z mitochon-

drium do cytoplazmy, zaœ we frakcji

cytozolowej nieadhezyjnych komó-

rek HCV-29 nie stwierdzono obec-

noœci tego bia³ka. Wykazano rów-

nie¿, i¿ komórki OVP 10 cechuje

nieobecnoœæ kaspazy 3, co mo¿e

byæ istotnym czynnikiem warunku-

j¹cym ich opornoœæ na anoikis.

Otrzymane wyniki wnosz¹ nowe in-

formacje dotycz¹ce prze¿ywania

komórek w warunkach nieadhezyj-

nych. Pozwalaj¹ lepiej zrozumieæ

mechanizmy opornoœci komórek na

apoptozê indukowan¹ przez utratê

kontaktu z pod³o¿em. 

S³owa kluczowe: adhezja, anoikis,

mitochondria. 
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MATERIA£ I METODY

Hodowla komórkowa
– linie komórkowe: 
OVP 10 i HCV-29

Badania przeprowadzono na ludz-
kich liniach komórkowych: OVP 10
oraz HCV-29. Linia OVP 10 zosta³a
wyprowadzona z wysiêku raka jajni-
ka [6], natomiast komórki HCV-29
pochodzi³y z nab³onka przejœciowe-
go pêcherza moczowego [7]. Ko-
mórki by³y hodowane w po¿ywce
Eagle’a z dodatkiem 10 proc. suro-
wicy oraz antybiotyków: penicyliny
100 jednostek/1 ml i streptomycyny
0,4 mg/1 ml w atmosferze 5 proc.
CO2 i 90 proc. wilgotnoœci, w temp.
37oC. Hodowlê prowadzono na 160
mm p³ytkach do momentu prawie
ca³kowitego pokrycia dna p³ytki
przez komórki. Wówczas komórki
przep³ukiwano PBS i hodowano da-
lej przez 24 godz. w medium bez
surowicy. Komórki przep³ukiwano
PBS i przechowywano do czasu
eksperymentów w temp. -70oC. Po-
niewa¿ badania prowadzono równie¿
na komórkach okreœlanych dalej ja-
ko nieadhezyjne, tote¿ po 24 godz.
inkubacji w nieobecnoœci surowicy,
czêœæ z nich pozbawiono adhezji.
W tym celu komórki trypsynizowano
(trypsyna 0,25 proc.) zdrapywano
z p³ytek u¿ywaj¹c cell scrape’a,
a nastêpnie po kilku p³ukaniach
w PBS, zawieszano w p³ynie hodow-
lanym Eagle’a. Tak przygotowane za-
wiesiny inkubowano przez 4 godz.
w warunkach hodowlanych na ko³y-
sce laboratoryjnej. Po 4 godz. inku-
bacji zbierano komórki. Materia³
przechowywano w temp. -70oC. 

Izolacja białek
Osad komórek zawieszano w bu-

forze lizuj¹cym o nastêpuj¹cym
sk³adzie: 10 mM TrisHCl pH 7,5;
1 proc. NP40; 0,5 proc. deoksycho-
lan sodu; 0,1 proc. SDS z dodany-
mi przed u¿yciem inhibitorami pro-
teaz: 30 µl/ml aprotynina; 1 mM or-
towanadian sodu; 5 µg/ml
pepstatyna A; 10 µg/ml leupepty-
na; 100 µg/ml PMSF. Zawiesinê ko-

mórek inkubowano w 4oC przez 30
min i wirowano przez 20 min przy
12 500 rpm. Supernatanty przeno-
szono do nowych probówek. Stê-
¿enie bia³ka oznaczano metod¹
Lowry’ego [8] wykorzystuj¹c proce-
durê i odczynniki firmy BioRad.
Widmo absorpcyjne analizowano
przy d³ugoœci fali 750 nm. Do po-
miarów wykorzystano spektrofoto-
metr typu Beckman Du-65. Stê¿e-
nie bia³ek obliczono na podstawie
sporz¹dzonej wczeœniej krzywej ka-
libracyjnej. 

Izolacja frakcji mitochondrialnej
i cytozolowej

Komórki lizowano w buforze S [9]
(15 mM Tris pH 7,6, 0,25 mM sa-
charoza, 1 mM MgCl2, 1 mM DTT,
1 mM EGTA, 2 mM EDTA, 2,5
µg/ml aprotynina, 10 µg/ml leupep-
tyna, 0,5 mM PMSF, 0,1 mM orto-
wanadian sodu, 2 mM pirofosforan
sodu, 1,25 µg/ml pepstatyna) przez
30 min w lodzie. Wirowano nastêp-
nie w 4oC, przy 700 rpm przez 10
min. Supernatant przeniesiono do
nowych probówek i wirowano
w 4oC, w 13 500 rpm przez 20 min
uzyskuj¹c w osadzie frakcjê mito-
chondrialn¹ (Mt), zaœ w supernatan-
cie fazê cytoplazmatyczn¹ (C).
Frakcjê Mt zawieszono w buforze S. 

Western blotting
Bia³kowe ekstrakty poddano ana-

lizie metod¹ Western blotting.
W tym celu po okreœleniu stê¿enia
bia³ka ca³kowitego w próbie przy-
st¹piono do przeprowadzenia roz-
dzia³u elektroforetycznego, a na-
stêpnie elektrotransferu bia³ek
z ¿elu na b³onê nitrocelulozow¹.
Rozdzia³ wykonano w ¿elu poliakry-
lamidowym: 4 proc. ¿elu zagêsz-
czaj¹cym i 12 proc. ¿elu rozdzie-
laj¹cym. Próby mieszano z bufo-
rem SDS (0,185 M. TrisHCl pH
6,8; 14,8 proc. glicerol; 4,44 proc.
SDS; 7,41 proc. 2-merkaptoetanol;
0,015 b³êkit bromofenolowy) w sto-
sunku 1:1 i gotowano 1–2 min.
Nanoszono po 50 µg bia³ka do
studzienki. Elektroforezê przepro-

Crucial steps of the development of

malignant cells include their ability

to survive in non-adherent condi-

tions. These cells can separate

from solid tumors and escape from

anoikis. The anoikis resistant cells

do not undergo apoptosis induced

by the loss cell to cell or cell to

extracellular matrix contacts and

may then be disseminated in the

whole organism. The survival of

neoplastic cells in the blood stream

determines their potential ability to

produce secondary tumors. The

main aim of this work was to study

cell survival in non-adherent condi-

tions. Some aspects of the mito-

chondrial dependent apoptosis and

DNA repair of the adherent and

non-adherent tumor and normal

cells were evaluated. The human

ovarian cancer cell line, OVP 10 and

human urothelial cell line, HCV-29 we-

re used in all experiments. The stu-

dies were performed on adherent

and non-adherent cells in a relati-

vely short period of time after de-

tachment. In contrast to non-

-adherent HCV-29 cells, the non-

-adherent OVP 10 cells revealed

the ability to translocate cytochrom

c protein from mitochondrion to cy-

toplasm. It is worth underlining that

OVP 10 cells did not reveal the pre-

sence of caspase 3 protein. These

findings may explain the low per-

centage of apoptosis in non-

-adherent OVP 10 cells as descri-

bed previously [5]. It has also been

shown that non-adherent HCV-29

cells expressed the DNA double-

-strand break repair protein (Rad51)

weaker than adherent ones, where-

as the DNA mismatch repair prote-

in (MSH-2) was of the same in the

same level. The present results gi-

ve new information concerning ano-

ikis and extend knowledge about

biology of tumor cells and mecha-

nisms of metastasis formation. 

Key words: adhesion, anoikis, mi-

tochondria. 
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wadzono w temperaturze pokojo-
wej. Nastêpnie przyst¹piono do
elektrotransferu. Proces przeprowa-
dzono w buforze do elektrotransfe-
ru (48 mM Tris pH 9,2, 39 mM gli-
cyna, 20 proc. metanol) w 4oC. Blo-
towano na filtr nitrocelulozowy
Hybond-ECL firmy Amersham 60
min przy napiêciu 100 V (aparat do
blotowania BioRad). Stê¿enia prze-
ciwcia³: I-rzêdowe (100–200 µg/ml)
rozcieñczano 100–200 razy; II-rzê-
dowe (200 µg/0,5 ml) rozcieñczano
2 000 razy. B³onê blokowano
5 proc. mlekiem, nastêpnie po
przep³ukaniu PBST inkubowano
z przeciwcia³ami I-rzêdowymi godzi-
nê (anty-blc-2, anty-bax, anty-cyto-
chrom c-Santa Cruz; anty-rad51,

anty-msh-2 – Oncogene). Przep³u-
kiwano PBST i inkubowano z prze-
ciwcia³ami II-rzêdowymi (Santa
Cruz). Do detekcji metod¹ chemilu-
minescencji zastosowano odczynni-
ki firmy Amersham. Po kolejnym
p³ukaniu w PBST b³onê inkubowa-
no minutê z odczynnikami A i B do
detekcji, wed³ug zaleceñ producen-
ta. Kliszê naœwietlano 1–3 min, wy-
wo³ywano, p³ukano w wodzie
i utrwalano w utrwalaczu. 

WYNIKI

Badanie wpływu utraty adhezji 
na naprawę DNA w komórkach
OVP 10 i HCV-29 
– analiza białek RAD51 i MSH-2

W celu sprawdzenia czy brak
adhezji powoduje uszkodzenia DNA
w komórkach OVP 10 i HCV-29,
badano ekspresjê bia³ek uczestni-
cz¹cych w naprawie DNA. Analizo-
wano bia³ka bior¹ce udzia³ w na-
prawie podwójnoniciowych pêkniêæ
DNA (RAD51) i usuwaniu b³êdnie
sparowanych zasad (MSH-2). O ile
w przypadku bia³ka MSH-2 nie s¹
zauwa¿alne ró¿nice w jego ekspre-
sji miêdzy komórkami adhezyjnymi
i nieadhezyjnymi obu linii komórko-
wych, to ekspresja bia³ka RAD51
jest ni¿sza w komórkach nieadhe-
zyjnych HCV-29 ni¿ w adhezyjnych
HCV-29, zaœ w komórkach OVP 
10-adhezyjnych i nieadhezyjnych –
pozostaje na takim samym pozio-
mie. Na podstawie powy¿szych da-
nych mo¿na jedynie przypuszczaæ,
i¿ dla komórek HCV-29 utrata ad-
hezji do pod³o¿a mo¿e ujawniaæ siê
równie¿ w zaburzeniu naprawy
DNA tych komórek. Wyniki badañ
przedstawiaj¹ ryc. 1. i 2. 

Badanie wpływu adhezji 
na proapoptotyczny 
szlak mitochondrialny 
w komórkach OVP 10 i HCV-29 –
ekspresja białek BCL-2, BAX, 
Cytochrom c, Kaspaza 3

Poszukuj¹c mechanizmów odpo-
wiedzialnych za prze¿ywanie komó-
rek w warunkach braku adhezji
zwrócono uwagê na szlaki trans-
dukcji sygna³u apoptotycznego, któ-
ry wi¹zany jest z mitochondriami.
St¹d w komórkach adhezyjnych
i nieadhezyjnych obu linii komórko-
wych charakteryzowano bia³ka ro-
dziny BCL, cytochrom c oraz ka-
spazê 3. Wyniki pokazano na ryc.
3.–6. 

OMÓWIENIE WYNIKÓW

Zdolnoœæ komórek nowotworo-
wych do prze¿ywania w krwiobiegu
jest jednym z g³ównych czynników,
które sprzyjaj¹ tworzeniu wtórnego
ogniska nowotworzenia, czyli prze-
rzutu. Inwazja komórek nowotworo-
wych przez bariery macierzy zewn¹-

Ryc. 1. Wystêpowanie bia³ka Rad51 w komór-
kach adhezyjnych i nieadhezyjnych linii OVP 10
i HCV-29 badano metod¹ Western blotting. A –
komórki adhezyjne, NA – komórki nieadhezyj-
ne; Rad51 – 41 kDa

Ryc. 3. Bia³ko Bcl-2 w adhezyjnych i nieadhe-
zyjnych komórkach OVP 10 i HCV-29 – Western
blotting. A – komórki adhezyjne, NA – komórki
nieadhezyjne; Bcl-2 – 29 kDa

Ryc. 4. Bia³ko Bax w adhezyjnych i nieadhezyj-
nych komórkach OVP i HCV-29 – Western blot-
ting. A – komórki adhezyjne, NA – komórki nie-
adhezyjne; Bax – 23 kDa

Ryc. 5. (a, b). Cytochrom c we frakcji mitochondrialnej i cytozolowej adhezyjnych i nieadhezyjnych
komórek OVP 10 (a) i HCV-29 (b). 1 i 3 – komórki adhezyjne, 2 i 4 – komórki nieadhezyjne; Mt – frak-
cja mitochondrialna; C – frakcja cytozolowa. Cytochrom c – ok. 13 kDa

Ryc. 2. Wystêpowanie bia³ka MSH-2 w adhe-
zyjnych i nieadhezyjnych komórkach OVP 10
i HCV-29 – Western blotting. A – komórki adhe-
zyjne, NA – komórki nieadhezyjne; MSH-2 –
100 kDa
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trzkomórkowej wymaga adhezji ko-
mórek do œródb³onka, sekrecji en-
zymów proteolitycznych, uruchomie-
nia mechanizmów sprzyjaj¹cych mi-
gracji komórek, wi¹¿e siê zatem
z aktywacj¹ okreœlonych kaskad we-
wn¹trzkomórkowych reakcji [10, 11].
W niniejszej pracy przedstawiono
wyniki badañ przeprowadzonych na
dwóch ludzkich liniach komórko-
wych – OVP 10 – linii komórek ra-
ka jajnika oraz HCV-29, która zosta-
³a wyprowadzona z komórek na-
b³onka przejœciowego pêcherza
moczowego. We wczeœniejszej pra-
cy [5] wykazano, i¿ komórki OVP 10
w przeciwieñstwie do komórek linii
HCV-29 ujawniaj¹ fenotyp komórek
wyraŸnie niezale¿ny od zakotwicze-
nia (ang. anchorage independent).
Badania odsetka komórek apopto-
tycznych wykaza³y, i¿ oderwanie od
pod³o¿a jest istotnym czynnikiem in-
dukuj¹cym apoptozê wœród komó-
rek HCV-29, które barwione odczyn-
nikiem Hoechsta wykaza³y ok. 3–4-
-krotnie wy¿sz¹ liczbê komórek
apoptotycznych ni¿ komórki OVP 10.
Równie¿ procent komórek TUNEL
pozytywnych by³ wyraŸnie wy¿szy
dla komórek HCV-29 [5]. Tak zna-
cz¹ce ró¿nice w opornoœci komórek
na anoikis wi¹zano g³ównie z eks-
presj¹ bia³ka FAK. Komórki OVP 10
eksprymowa³y FAK niezale¿nie od
adhezji, zaœ w komórkach HCV-29
FAK by³ obecny jedynie w warun-
kach adhezyjnych [5]. Nieobecnoœæ
FAK w komórkach HCV-29 pozba-
wionych adhezji sugerowa³a potran-
slacyjne modyfikacje FAK, poniewa¿
mRNA dla genu FAK stwierdzono
w komórkach HCV-29 zarówno ad-
hezyjnych, jak i nieadhezyjnych [5].
Niniejsza praca jest kontynuacj¹ ba-
dañ dotycz¹cych mechanizmów
prze¿ywania komórek w warunkach
braku adhezji. Sk¹din¹d wiadomo
[5], i¿ w warunkach pozbawienia
adhezji nie dochodzi do aktywacji
transkryptów genów P21 i GADD45.

Wobec tego mo¿na przypuszczaæ,
i¿ najprawdopodobniej œmieræ ko-
mórek nieadhezyjnych obu linii –
a zw³aszcza HCV-29 – nie jest zwi¹-
zana z uszkodzeniem DNA i zatrzy-

maniem komórek w cyklu. W celu
sprawdzenia czy rzeczywiœcie brak
adhezji nie powoduje uszkodzeñ
DNA w komórkach OVP 10 i HCV-
29, w niniejszej pracy badano eks-
presjê bia³ek uczestnicz¹cych w na-
prawie DNA. Analizowano bia³ka
bior¹ce udzia³ w naprawie podwój-
noniciowych pêkniêæ DNA (RAD51)
i usuwaniu b³êdnie sparowanych za-
sad (MSH-2). O ile w przypadku
bia³ka MSH-2 nie s¹ zauwa¿alne
ró¿nice w jego ekspresji miêdzy ko-
mórkami adhezyjnymi i nieadhezjny-
mi obu linii komórkowych (ryc. 2.),
to ekspresja bia³ka RAD51 jest ni¿-
sza w komórkach nieadhezyjnych
HCV-29 ni¿ w adhezyjnych HCV-29,
zaœ w komórkach OVP 10 – adhe-
zyjnych i nieadhezyjnych – pozosta-
je na takim samym poziomie (ryc.
1.). Mo¿na zatem przypuszczaæ, i¿
oderwanie komórek HCV-29 od
pod³o¿a mo¿e wp³ywaæ na zaburze-
nia naprawy DNA w tych komór-
kach. 

Rozwa¿aj¹c ró¿ne mechanizmy,
które mog¹ u³atwiaæ prze¿ywanie
komórek w warunkach braku adhe-
zji zwrócono równie¿ uwagê na
szlaki transdukcji sygna³u apopto-
tycznego, który obejmuje czynniki
zwi¹zane bezpoœrednio lub poœred-
nio z mitochondriami. Wielu bada-
czy podkreœla zdolnoœæ bia³ka BAX
do zwiêkszania przepuszczalnoœci
b³on mitochondrialnych. Nastêp-
stwem tego procesu mo¿e byæ
translokacja cytochromu c do cyto-
plazmy i aktywacja apoptotycznych
prokaspaz efektorowych, w tym
i prokaspazy 3 [12–14]. Rytomaa
i wsp. [4] dowiedli, i¿ oderwanie
komórek od pod³o¿a powoduje
uwolnienie cytochromu c z mito-
chondrium do cytoplazmy i induku-
je w tych komórkach proces apop-
totyczny. W niniejszej pracy wyka-
zano, i¿ niespodziewanie komórki
HCV-29 cechuje ni¿sza ekspresja
bia³ka BAX ni¿ komórki OVP 10
(ryc. 4.). Badaj¹c natomiast cyto-
chrom c we frakcji mitochondrialnej
i cytozolowej komórek obu linii za-
uwa¿ono, ¿e w przypadku komórek

OVP 10 oderwanie od pod³o¿a po-
woduje translokacjê cytochromu c
do cytoplazmy, zaœ we frakcji cyto-
zolowej nieadhezyjnych komórek
HCV-29 nie stwierdzono obecnoœci
tego bia³ka (ryc. 5a.–b.). Powy¿sze
wyniki wydaj¹ siê sugerowaæ, i¿
w przypadku pozbawienia adhezji
uwolnienie cytochromu c jest bar-
dziej widoczne w komórkach OVP
10 ni¿ HCV-29. Jednak¿e jak dalej
wykazano komórki te nie posiadaj¹
kaspazy 3 (ryc. 6.), dlatego proces
apoptotyczny wynikaj¹cy z uwolnie-
nia cytochromu c do cytoplazmy
nie mo¿e byæ dalej realizowany.
Mo¿na tak¿e wnioskowaæ, i¿ dla
komórek HCV-29 czynnikiem strate-
gicznym dla prze¿ycia jest kontakt
z pod³o¿em i ekspresja FAK. S¹
one bardziej zale¿ne od zakotwi-
czenia ni¿ OVP 10, dlatego adhe-
zja determinuje w sposób bezpo-
œredni opornoœæ tych komórek na
anoikis [5]. W pracy badano tak¿e
bia³ko BCL-2 w komórkach OVP 10
i HCV-29. Wykazano wy¿sz¹ jego
ekspresjê w komórkach HCV-29 ni¿
OVP 10 (ryc. 3.). W œwietle wielu
danych literaturowych o proprolife-
racyjnym i antyapoptotycznym cha-
rakterze tego bia³ka uzyskano w ten
sposób nieco zaskakuj¹cy wynik.
Warto jednak wspomnieæ, i¿ dosyæ
niedawno zosta³y opublikowane
przez Saintigny i wsp. [15] dane,
które wskazuj¹, i¿ bia³ko BCL-2
mo¿e równie¿ hamowaæ procesy
rekombinacji kierowane przez
RAD51. Mo¿na – z du¿ym jednak
przybli¿eniem – wi¹zaæ te informa-
cje i wnioskowaæ, i¿ wy¿sza eks-
presja BCL-2 w HCV-29 pozostaje
w zwi¹zku z wykazan¹ wczeœniej

Ryc. 6. Kaspaza 3 w adhezyjnych i nieadhezyj-
nych komórkach OVP i HCV-29 – Western blot-
ting. A – komórki adhezyjne, NA – komórki nie-
adhezyjne; Kaspaza 3 – 32 kDa
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nisk¹ ekspresj¹ RAD51 w tych ko-
mórkach. 

Otrzymane w tej pracy wyniki
wnosz¹ nowe informacje dotycz¹ce
biologicznych procesów uczestni-
cz¹cych w zachowaniu komórek
w warunkach nieadhezyjnych. Pra-
ca uwidacznia mo¿liwy mechanizm
opornoœci komórek nowotworowych
(OVP 10 – rak jajnika) na apopto-
zê zale¿n¹ od adhezji. Utrata zdol-
noœci do przylegania inicjuje w ko-
mórkach OVP 10 szereg procesów
proapoptotycznych – uwalniany jest
m.in. cytochrom c z mitochondrium
do cytoplazmy, jednak charaktery-
styczna dla tych komórek nieobec-
noœæ bia³ka efektorowego – kaspa-
zy 3 sprawia, i¿ dalsze, wykonaw-
cze etapy apoptozy s¹ utrudnione.
W tym œwietle, wykazana wczeœniej
wysoka opornoœæ komórek OVP 10
na anoikis [5] wydaje siê byæ lepiej
wyt³umaczalna. 
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