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_ Europejscy badacze stworzyli zestaw innowacyjnych

narzedzi o charakterze przeciwcial, ktore umozliwily badanie raka sutka i odkrycie nowych
biomarkerow.

Zapadalnos$¢ na raka sutka w Europie osiagneta 430 000 przypadkéw rocznie. Guzy o zwiekszonym
poziomie ekspresji receptora ludzkiego naskérkowego czynnika wzrostu typu 2 (HER2) sa ztosliwe
i zwiazane z wysoka $miertelnoscia. HER2 jest silng onkoproteina, ktéra jest potwierdzonym celem
leczenia wspomagajacego raka sutka.

Pomimo skutecznosci monoklonalnych przeciwciat anty-HER2, guzy ciagle sie rozrastaja w zwiazku
z wrodzona lub nabyta opornoscia na leczenie. Istnieje pilna potrzeba stworzenia nowych,
innowacyjnych, celowanych lekéw na raka HER2+, jak rowniez identyfikacji zwiazanych z HER2
biomarkerow do przewidywania, diagnozowania i monitorowania choroby.

Aby sprostac¢ temu wyzwaniu, uczestnicy finansowanego przez UE projektu IMAGINT (HER Imaging
and molecular interaction mapping in breast cancer) zebrali interdyscyplinarny zespdt badaczy
z catej Europy. W ramach tego planu naukowego skupiono sie na potencjale terapeutycznym biatek
podobnych do przeciwciatl - zaprojektowanych biatek zbudowanych z powtdérzen ankirynowych
(DARPiny). Sa to mate molekuly, bazujace na rusztowaniu z ludzkich biatek, ktére moga z duzym
powinowactwem wigzac¢ sie do specyficznych celow.

Uczestnicy projektu IMAGINT stworzyli liczne narzedzia do syntezy DARPinéw i manipulowania nimi,
aby uzyska¢ specyficzne modyfikacje chemiczne. Stworzyli tez DARPiny przeciw réznym receptorom
HER. Nastepnie zbadali subkomoérkowe rozmieszczenie HER2. Moze to stanowi¢ nowatorska metode
badan przesiewowych tkanek pacjentow.

Badacze przy uzyciu obrazowej mikroskopii cyklicznej odkryli réznice miedzy rakiem sutka,
a odpowiednia zdrowa tkanka. Ponadto wykryli zmiany w wigzaniu miRNA/biatek w odpowiedzi na
terapie anty-HER2. Korzystajac z bioinformatycznej analizy ekspresji gendéw zidentyfikowali réwniez
liczne biomarkery prognostyczne raka sutka.

Wykazano uzytecznos$¢ kliniczna i wartos¢ prognostyczna jednej ze stosowanych w projekcie
IMAGINT metod obrazowania do identyfikacji heterodimeréw HER. Przy jej uzyciu naukowcy
zwalidowali nowy mechanizm opornosci wzgledem terapii anty-EGFR u pacjentéw z potrdjnie
ujemnym rakiem sutka. Ponadto stworzyli nowy srodek do nieinwazyjnego obrazowania catego ciata
w kierunku guzow HER2+, umozliwiajacy uzyskanie informacji na temat rozprzestrzenienia
i stadium choroby.

Zidentyfikowane biomarkery pomoga personalizowac¢ decyzje terapeutyczne oraz tworzy¢ nowe leki.
Wczesna identyfikacja pacjentow z wysokim ryzykiem nawrotéw przerzutéw moze na przyktad
przelozy¢ sie na decyzje o zmianie strategii terapeutycznej. Reasumujac, wyniki badania IMAGINT
umozliwiaja stratyfikacje i monitorowanie raka sutka, co poprawi wyniki leczenia.
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Wykazaly badania psychologéw z Polski i Australii.
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Mozna za to zobaczy¢ ich cien na tarczy Saturna.
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Wyktady, warsztaty i wystawa poswiecone historii pomiaru czasu
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