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- Badania prowadzone porez naukowcow z Beth Israel
Deaconess Medical Center (BIDMC) wyjawili piete achillesowa potrdjnie ujemnego raka

piersi (TNBC). Typ nowotworu wystepuje u 20% chorych w tym bardzo trudno go leczyc,
przeciez nie ma w nim receptorow estrogenowych i progesteronowych oraz nie dochodzi do
nadekspresji receptora HER2. Dlatego nie ma terapii skierowanej na ten typ nowotworu
i zamiast tego jest uzywana standardowa chemioterapia, radioterapia i wtracanie
chirurgiczne.

Biorgc pod uwage brak terapii celowanych przeciwko TNBC zaczelismy sie zastanawiac, jak znalez¢
stabg strone komodrek tego nowotworu. Jesli moglibysmy jqg znalez¢, to by¢ moze udatoby sie
opracowac sposob na jej wykorzystanie. Niewykluczone, ze zadziatatyby juz istniejqce i zatwierdzone
leki w potqczeniu z istniejgcymi lekami przeciwnowotworowymi - twierdzi Alex Toker z BIDMC.

Toker i jego zespdét udowodnili, ze w standardowa chemioterapia w komoérkach TNBC prowadzi do
zwiekszenia produkcji nukleotydéw zwanych pirymidynami. Pirymidyny to bardzo istotny sktadnik
DNA badawczy doszli do wniosku, ze zwiekszona biosynteza tych zwiazkéw to reakcja komdrek
nowotworu na podejscie leczenia poprzez chemioterapie. Biorac pod uwage ten fakt, naukowcy
rozpatrywali komorki TNBC wykorzystywane w terapii leczenia nowotworow doksorubicynych. Jak
bylo oczekiwano, komorki zwiekszyly produkcje pirymidyn. Takie same wyniki orzymano zaréwno in
vitro, jak i in vivo, u myszy z wszczepionymi komérkami ludzkiego TNBC.

Nastepnym krokiem byto poddanie TNBC dziataniu doksorubicyny w potaczeniu z leflunomidem.,
stosowanym w reumatoidalnym zapaleniu stawow. Wiadomo réwniez, ze ten drugi lek takze blokuje
biosynteze pirymidyn.

OdpowiedZ byta taka, jaka sie spodziewano. Leki przy potaczeniu doprowadzily do zauwazalnego
zmniejszenia sie guza TNBC u zwierzatka. Nastepne eksperymenty wykazaty, ze doksorubicyna ani
leflunomid nie szkodza komérkom TNBC samodzielnie a sa skuteczne w odziatywaniu tylko razem .
Warto zauwazy¢ , ze takie podejscie nie jest skuteczne przy podejsciu do innych nowotworow, w
ktérych wystepuja receptory estrogenowe, progesteronowe i HER2.

Teraz przez Toker i jego kolegéw stoi nowe wyzwanie- testy kliniczne nowej terapii. Badawczy maja
zamiar uzy¢ w nich zaréwno leki juz zatwierdzone oraz najnowsze srodki, dziatajace w podobnie do
doksorubicyny i leflunomidu. Uczeni maja zamiar wzia¢ na cel takze inne nowotwory, ktére w sposéb
podobnie do TNBC radza sobie z dzialaniem chemioterapeutykow.

Skupimy naszq uwage na szlaku biosyntezy pirymidyn, gdyz chcemy opracowac¢ nowe strategie
leczenia bez koniecznosci opracowywania nowych lekow. Obecnie istnieje juz jeden zatwierdzony lek,
ktory blokuje kluczowy enzym tego szlaku. Jesli okaze sie on skuteczny, to dopuszczenie go rowniez
do terapii antynowotworowej bedzie szybsze niz opracowywanie nowych lekéw - méwi Toker.

Zrédto: MedicalXpress
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