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Raki biliarnega trakta (RBT) so redka in heterogena skupina rakov. Običajno jih odkrijemo v 
napredovali fazi, ko je bolezen neozdravljiva. Trenutno določamo tumorski marker CA 19-9 v 
krvi, ki pa ima omejeno diagnostično vrednost za RBT, zato nujno potrebujemo bolj občutljive in 
specifične biomarkerje za njihovo zgodnejše diagnosticiranje. Deregulacija homeostaze elementov v 
sledovih je vključena v kancerogenezo različnih vrst raka, vključno z RBT. Namen naše raziskave je 
bil oceniti potencialno vlogo elementov v sledovih kot biomarkerjev za RBT. V našo prospektivno, 
neintervencijsko, nerandomizirano klinično raziskavo (NCT06060990) je bilo vključenih dvajset 
zdravih prostovoljcev (ZP) (10 Ž/10 M) in 12 (9 Ž/3 M) bolnikov z napredovalim RBT. V vzorcih 
seruma ZP in bolnikov z RTB smo določili celotne koncentracije bakra (Cu), cinka (Zn), železa (Fe), 
selena (Se) in mangana (Mn) z masno spektrometrijo z induktivno sklopljeno plazmo (ICP-MS), s 
speciacijsko analizo na osnovi združene monolitne kromatografije v povezavi z ICP-MS pa deleže 
prostega Cu in Cu vezanega na ceruloplazmin (Cp). Na osnovi rezultatov smo želeli ugotoviti, ali lahko 
razmerja med celotnimi koncentracijami izbranih elementov in koncentracije Cu-Cp uporabimo 
kot potencialni napovedni biomarker odgovora na sistemsko terapijo (ST), v povezavi z radiološko 
CT oceno. Povprečna starost ZP je bila 60 let, bolnikov z RBT pa 62.4 let. Devet od 12 bolnikov  
(5 EHC/4 IHC/3 KŽ) je imelo primarno metastatsko bolezen. Izhodiščni CA19-9 je bil povišan pri 
10 bolnikih. Sedem bolnikov je prejelo kemoimunoterapijo kot ST prve izbire. Najboljši radiološki 
odziv na ST je bil 1 popoln odgovor, 2 delna odgovora,  pri 7 bolnikih je bila dosežena stabilna 
bolezen, pri 2 bolnikih je bilo ugotovljeno napredovanje bolezni. Srednja vrednost koncentracij Cu 
v serumu je bila pri ZP 1087 ng/ml, pri bolnikih z RBT pa 1283 ng/ml pred in 1214 ng/ml po ST. 
Delež Cu, vezanega na Cp, je bil pri ZP 89.5 % in pri bolnikih z RBT 90.5 % pred in 89.0 % po 
ST. Srednje vrednosti koncentracij Zn, Mn, Fe in Se v serumu ZP so bile 1010 ng/ml, 1.30 ng/ml,  
1246 ng/ml in 133 ng/ml. Pri bolnikih z RBT pa  so bile pred zdravljenjem Zn 749 ng/ml, Mn 0.89 ng/ml,  
Fe 934 ng/ml  in Se 86.9 ng/ml, po zdravljenju pa Zn 831 ng/ml, Mn, 1.02 ng/ml, Fe 969 ng/ml Fe in 
Se 87.2 ng/ml.  Srednja vrednost razmerij Cu/Zn je bila pri ZP 1.05, pri bolnikih z RBT pa 1.84 pred 
in 1.47 po ST. Koncentracije Cu so pri ZP nižje kot pri bolnikih z RBT, delež Cu, vezanega na Cp, 
pa se ne razlikuje med obema skupinama. Koncentracije Zn in Se pa so pri ZP višje kot pri bolnikih z 
RBT. Cu, vezan na Cp, ni primeren biomarker za RBT. Vrednosti koncentracij Cu in Zn in razmerje 
Cu/Zn imajo napovedno vrednost kot potencialni biomarkerji za RBT, za zgodnejše odkrivanje 
bolezni in spremljanje učinkovitosti sistemskega zdravljenja.
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