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STRESZCZENIE

W dniach 2—4 maja 2013 r. w Brukseli odbyla sie 5. konferencja IMPAKT poswiecona tematyce badan podstawowych nad rakiem
piersi. Najwazniejszym zagadnieniem poruszanym podczas konferencji byto zjawisko heterogennosci raka piersi, wystepujace
zaréwno miedzy guzami, jak i w obrebie jednego guza. Potwierdzono heterogenno$¢ raka piersi na poziomie molekularnym,
wykazujac réznice w czestosci aberracji genetycznych (najczesciej w obrebie PIK3CA, TP53 i ARID1A) w guzach u chorych na
hormonozaleznego, zaawansowanego raka piersi (badanie BOLERO-2). Przedstawiono réwniez wyniki badan genetycznych,
ktére wykazaly, ze aby ograniczy¢ wplyw heterogennosci w obrebie guza, nalezy wykonywac 3 biopsje z kazdego raka piersi. Zba-
dano najczestsze zaburzenia szlaku PI3K/mTOR w zalezno$ci od typu molekularnego raka piersi. Natomiast préba okreélenia za
pomoca immunohistochemii biomarkeréw odpowiedzi na terapie skojarzona ewerolimusem z trastuzumabem nie powiodla sie.
Zaprezentowano wyniki dwéch prac naukowych, w ktérych analizowano warto$¢ testéw molekularnych w predykeji pdznego
nawrotu raka piersi (5-10 lat od rozpoznania) — najlepsze wyniki osiggnieto w przypadku PAM50 i Breast Cancer Index. Poza
tym przedstawiono najnowsze doniesienia w zakresie obrazowania molekularnego pozwalajacego na wczesng ocene skuteczno-
$ci stosowanej terapii.
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ABSTRACT

On 2—-4 May 2013, in Brussels took place the 5th IMPAKT conference on translational research in breast cancer. The most
important issue raised during the conference was the phenomenon of breast cancer heterogeneity, both inter- and intratumour.
Heterogeneity of breast cancer was confirmed at the molecular level, showing the differences in the frequency of genetic aber-
rations (typically PIK3CA, TP53 and ARIDIA) in patients with hormone-dependent advanced breast cancer (BOLERO-2 trial).
The results of genetic tests were also presented, which showed that in order to reduce the impact of heterogeneity within the
tumor, 3 biopsies should be performed from each breast cancer. The most common disorders of PI3K/mTOR pathway were
analyzed depending on the molecular type of breast cancer. However, an attempt to determine by immunohistochemistry bio-
markers predicting response to combination therapy with everolimus and trastuzumab failed. The results of two studies, which
analyzed the value of molecular tests in predicting late recurrence of breast cancer (in 5-10 years after diagnosis), were presented
— the best results were achieved with PAMS50 and Breast Cancer Index. The latest discoveries in molecular imaging were also
presented — it allows for early assessment of treatment efficacy.
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WPROWADZENIE

W dniach 2—4 maja 2013 r. w Brukseli odbyta si¢ konferencja
IMPAKT, w ktérej udzial wzielo ok. 500 uczestnikéw z Eu-
ropy i innych kontynentéw. Byta to juz 5. edycja tego spot-
kania, ktére gromadzi osoby zainteresowane tematyka badan
podstawowych nad rakiem piersi. Wyktady wyglosili czotowi
eksperci w tej dziedzinie, ale wyniki swoich prac prezentowa-
li réwniez miodzi naukowcy. Najwazniejszym zagadnieniem
poruszanym podczas konferencji bylo zjawisko heterogenno-
$ci raka piersi, obserwowane zaréwno miedzy guzami (inter-
tumour), jak i w obrebie jednego guza (intratumour). Kolej-
nym poruszanym tematem byt szlak przekazywania sygnalu
PIBK/AKT/mTOR (mammalian target of rapamycin). Poza
tym przedstawiono wyniki analiz biomarkeréw ocenianych
w ramach badan neoadiuwantowych. Kolejnym interesujacym
tematem spotkania byta warto$¢ rokownicza testéw genetycz-
nych pozwalajacych na okreslenie pdznego ryzyka nawrotu
u chorych na hormonozaleznego raka piersi bez nadmiernej
ekspresji receptora ludzkiego naskérkowego czynnika wzro-
stu typu 2 (HER2, human epidermal growth factor receptor
2). Przedstawiono réwniez najnowsze osiggniecia z zakresu
obrazowania molekularnego. Spotkanie zakonczyla bardzo
ciekawa dyskusja na temat korzysci i ograniczer wykonywania

biopsji przerzutéw raka piersi.

HETEROGENNOSC RAKA PIERSI

Powszechnie wiadomo, ze rak piersi jest chorobg hetero-
genng. Za pomoca immunohistochemii, a w okreslonych
przypadkach réwniez za pomoca badania fluorescencyjnej
hybrydyzacji in situ (FISH) mozna wyrézni¢ podtypy biolo-
giczne raka piersi (luminalny A, luminalny B, HER2-dodatni,
potréjnie ujemny). Poza tym wykazano, ze guzy wygladajace
w ocenie mikroskopowej bardzo podobnie moga sie znacznie
rézni¢ pod wzgledem genetycznym. Martine Piccart i wsp.
przeprowadzili analize aberracji genetycznych za pomoca
techniki sekwencjonowania onkogenéw w guzach u chorych
na zaawansowanego raka piersi poddanych terapii w ramach
badania BOLERO-2 (egzemestan + ewerolimus). W badaniu
wykazano wydluzenie czasu przezycia bez progresji choroby
(PES, progression-free survival) oraz zwiekszenie odsetka od-
powiedzi w ramieniu z ewerolimusem w poréwnaniu z grupa
kontrolna. Korzys$¢ z terapii dwulekowej odniosty praktycznie
wszystkie chore w prospektywnie zdefiniowanych podgru-
pach badania. Jednak stwierdzono pewne réznice pod wzgle-
dem molekularnych uwarunkowan wrazliwosci na eweroli-
mus i interakcji miedzy receptorem estrogenowym a szlakiem

mTOR. W 230 guzach oceniono regiony kodujace 182 gendéw
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zwigzanych z powstawaniem nowotworéw pod katem zmien-
nosci liczby ich kopii i sekwencji. W guzach wszystkich cho-
rych stwierdzono przynajmniej jedno zaburzenie genetyczne,
a w 98% rakow wystapily przynajmniej 2 takie zmiany. Muta-
cje najczesciej obejmowaly geny: PIK3CA (49%), TP53 (24%)
oraz ARIDIA (16%). W ok. 2/3 guzéw stwierdzono nadmierna
amplifikacje przynajmniej jednego genu. Wyniki tej pracy do-
wodza, ze w ramach badan klinicznych IIT fazy mozliwe jest
przeprowadzenie sekwencjonowania genéw, ktére pozwala
na rozwdj terapii ukierunkowanych molekularnie u chorych
z konkretnymi zaburzeniami genetycznymi.

W trakcie konferencji wiele czasu przeznaczono na omdéwie-
nie zagadnieri zwiazanych z heterogenno$cia w obrebie jedne-
go guza (intratumour heterogeneity). Pierwsze prace dotycza-
ce tego tematu przeprowadzit David Paul von Hansemann juz
pod koniec XIX w. Rak piersi, podobnie jak inne nowotwory,
sklada sie z wielu réznych komérek, miedzy ktérymi stwierdza
sie réznice pod wzgledem ekspresji genéw. To z kolei moze
przekladac sie na réznice w wynikach wielu biopsji pobranych
z tego samego guza, co stanowi przeszkode w doborze opty-
malnej terapii ukierunkowanej molekularnie u konkretnego
chorego. Michat Jarzab przedstawil wyniki swojej analizy 120
biopsji pobranych z 40 rakéw piersi. Celem pracy byla ocena
strategii polegajacej na wykonaniu 3 biopsji z jednego guza,
a nastepnie ocenie réznic sygnatur genéw majacych znacze-
nie predykcyjne i prognostyczne. Wykazano, ze wykonanie
3 biopsji jest wystarczajacym postepowaniem, pozwalaja-
cym zminimalizowa¢ wplyw heterogennosci w obrebie guza
i umozliwiajacym przeprowadzenie bardziej wiarygodnej oce-
ny czynnikéw prognostycznych i predykcyjnych.

Podobne badanie przeprowadzili Lauiwsp., ktérzy wykonali po
3 biopsje z kazdego z 51 rakéw piersi. Nastepnie analizowali
wplyw heterogennosci genetycznej w obrebie guzéw, wplyw
bledéw zwigzanych z przygotowaniem prébek do badan i nie-
prawidlowo$ci w czynnosciach zwigzanych z sama technika
badania na ostateczny wynik ekspresji genéw. Badacze wyka-
zali, ze najwiekszy wplyw na koricowy wynik analizy ma he-
terogenno$¢ w obrebie guza. Stwierdzili, Ze wyniki badan sa
bardziej wiarygodne, jesli zwigksza sie liczbe biopsji z kazdego
guza do 2—3 oraz stosuje optymalne procedury badania.
Niezwykle interesujacym rozwinieciem zagadnienia heterogen-
nosci raka piersi byla przeprowadzona pod koniec konferencji
debata, w ktdrej prébowano rozstrzygnad, czy w $wietle donie-
siert o niejednorodnej budowie raka piersi nalezy przeprowa-
dza¢ biopsje przerzutu. Alastair Thompson i Peter Campbell
przekonywali, ze biopsja przerzutu pozwala potwierdzi¢ roz-

siew nowotworu oraz wykluczy¢ nieztosliwy charakter zmiany
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lub obecno$¢ innych nowotworéw pierwotnych. Poza tym wy-
kazano, ze takie postepowanie u 1 na 6 chorych zmienia dalsze
leczenie (w duzej mierze z uwagi na konwersje receptoréw).
Z kolei Charles Swanton i Fabrice Andre twierdzili, ze biopsja
przerzutu nie dostarcza zbyt wielu dodatkowych informacji,
gdyz wiekszos¢ tych samych mutacji stwierdza sie¢ zaréwno
w guzie pierwotnym, jak i przerzutowym. Poza tym, tak jak
w guzie pierwotnym, réwniez w przerzucie istnieje zjawisko
heterogennosci pod wzgledem genéw. Dodatkowo pozostaje
pytanie, ktéry przerzut wybra¢ do biopsji, jesli u chorego doszto
do masywnego nawrotu w réznych lokalizacjach. Zwrécono
réwniez uwage na konieczno$¢ wykonywania wiekszej liczby
przekrojéw preparatéw oraz na potrzebe analizy punktéw od-
cie¢ w przyjetych zasadach oceny ekspresji receptoréw (w tym
10% w przypadku HER2). Jedna z propozycji postepowania
byto wykonywanie biopsji z pierwszego przerzutu i stosowanie
odpowiedniego leczenia, natomiast w przypadku braku odpo-
wiedzi na terapie — rozwazenie wykonania kolejnej biopsji, ale
ze zmian opornych na leczenie lub z nowych ognisk nowotwo-
ru. Z kolei ocena krazacych komérek nowotworowych nie po-
winna stanowi¢ rutynowego postepowania w chwili rozsiewu,
gdyz komorki te nie zawsze sg obecne we krwi. Na zakoniczenie
dyskusji zaprezentowano przypadek kliniczny, a postepowanie
poddano pod glosowanie uczestnikéw konferencji. U chorej na
ER-dodatniego/HER2-ujemnego raka piersi w obrebie tkanek
miekkich doszlo do matej wznowy, z ktérej pobrano material
za pomoca biopsji i otrzymano status receptoréw: ER-ujem-
ny/HER2-ujemny. Jakie leczenie nalezy zastosowac u tej chorej:
hormonoterapie czy chemioterapie? Wyniki glosowania poka-
zaly, jak wiele jeszcze nalezy zrobi¢ w omawianym zagadnieniu
— okolo potowy uczestnikéw glosowalo za leczeniem hormo-
nalnym (mala wznowa w tkankach miekkich pomimo konwer-
sji receptora ER), druga polowa uczestnikéw za chemioterapia

(brak ekspresji receptoréw estrogenowych w przerzucie).

SZLAK PI3K/AKT/MTOR
Wyklad na temat szlaku PI3K/AKT/mTOR i mozliwych celéw

terapeutycznych wyglosita Ana Vivancos. Przeprowadzono ana-
lize, ktérej celem bylo okreslenie najczestszych zaburzen tego
szlaku w zaleznosci od typu molekularnego raka piersi. Wytonio-
no 4 interesujace geny: PTEN (najczestsze zaburzenia w podty-
pie bazalnym — 67%), PIK3CA (najcze$ciej w podtypie luminal-
nym — 28-47%), INPP4B (podtyp HER2 — 54% i podtyp bazalny
— 53%) oraz AKT1I (najczesciej podtyp luminalny — 3%).

Z kolei w badaniach przedklinicznych wykazano, ze ewero-
limus przetamuje oporno$¢ na trastuzumab. Obserwacja ta

przyczynila sie do zaprojektowania badania RADHAR, ktérego
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wyniki przedstawiono podczas konferencji IMPAKT. Ocenio-
no warto$¢ prognostyczng biomarkeréw szlaku AKT/mTOR
okreslanych za pomoca immunohistochemii w przewidywa-
niu odpowiedzi na neoadiuwantowe leczenie skojarzone tra-
stuzumabem z ewerolimusem u chorych na niezaawansowa-
nego raka piersi. Do badania RADHAR wlaczono 80 chorych
z nadmierng ekspresja lub amplifikacja genu HER2, T0-3,
NO0-2, bez wzgledu na status receptoréw steroidowych. W jed-
nym ramieniu chore poddano monoterapii trastuzumabem,
a w drugim — leczeniu skojarzonemu (trastuzumab + ewe-
rolimus). Odpowiedz kliniczng w ramieniu z trastuzumabem
stwierdzono u 35% chorych, a w ramieniu skojarzonym u 45%
chorych. Wyniki te nie przetozyly sie jednak w takim stopniu
na odsetek patologicznych odpowiedzi catkowitych (odpo-
wiednio 43,5% vs 47,5%). Poza tym nie wykazano, aby ktory-
kolwiek z 7 analizowanych biomarkeréw, ktére sa zwigzane
z aktywacja szlaku mTOR: p4EBP1, pS6, elF4E, Ki67, pAKT,
LKBI i kaspaza 3, mégl mie¢ warto$¢ predykcyjna odpowiedzi
na leczenie ewerolimusem z trastuzumabem. Na podstawie
wynikéw badania RADHAR mozna stwierdzi¢, ze aktywacja
szlaku PI3K/AKT/mTOR zachodzi najprawdopodobniej bez
udziatu czynnikéw zwiekszajacych apoptoze lub zmniejszaja-

cych nasilenie proliferacji.

TESTY OCENIAJACE POZNE RYZYKO
NAWROTU RAKA PIERSI

Ostatnio w badaniu ATLAS wykazano, ze stosowanie tamo-
ksyfenu przez 10 lat, czyli wydtuzenie terapii o kolejne 5 lat,
istotnie zmniejsza ryzyko nawrotu raka piersi (p = 0,002),
umieralno$¢ z powodu raka piersi (p = 0,01), jak réwniez umie-
ralno$c¢ catkowita (p = 0,01). Wyniki tego badania sa szczeg6l-
nie interesujace z uwagi na fakt, ze w przypadku rakéw lumi-
nalnych ryzyko wystapienia przerzutdw jest stale przez wiele
lat od rozpoznania choroby, a do okoto potowy nawrotéw do-
chodzi po zakoriczeniu 5-letniej terapii tamoksyfenem.
Istotne znaczenie ma wylonienie grupy chorych o duzym ry-
zyku rozsiewu, u ktérych przediuzona terapia tamoksyfenem
przyniostaby najwieksza korzys¢. Niestety, na podstawie sa-
mych czynnikéw zwigzanych z guzem i chorg nie mozna do
korica precyzyjnie ustali¢ poziomu ryzyka nawrotu. Pomocne
w takich sytuacjach moga by¢ testy molekularne. Opracowa-
no juz wiele takich narzedzi, w tym Oncotype DX, PAM50,
IHC4, MammaPrint. Jednak do tej pory oceniano je pod ka-
tem predykcji nawrotu raka piersi w ciagu pierwszych 5 lat od
rozpoznania.

Niedawno jednak przeprowadzono analizy wartosci tych te-

stow w przewidywaniu pdznego nawrotu, czyli 5-10 lat od
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diagnozy. Ivana Sestak i wsp. poréwnali w ramach badania
ATAC warto$¢ 5 wskaznikéw: Clinical Treatment Score (CTS)
(opracowany na podstawie cech guza i chorej), IHC4 (ekspre-
sja receptoréw ER, PgR, HER2 i Ki67) oraz 3 profili molekular-
nych: Oncotype DX, PAM50 i Breast Cancer Index. Najwiek-
sza warto$¢ predykcyjna p6éZznego nawrotu nowotworu miat
wskaznik CTS, a nastepnie dwa testy molekularne: PAM50
i Breast Cancer Index.

Podobne badanie przeprowadzita grupa austriacka, ktéra oce-
nifa warto$¢ testu PAMS50, analizujacego ekspresje 50 genéw
dyskryminujacych i 8 genéw kontrolnych u chorych na hor-
monozaleznego raka piersi. Testy wykonano u 1478 chorych,
ktére w latach 1996—2009 wziely udzial w badaniu ABCSG-8.
Na podstawie wyniku testéw chore podzielono na 2 grupy:
o malym i o duzym ryzyku péznego nawrotu. Po obserwacji,
ktérej mediana wyniosta 11 lat, nawrotu w okresie 5-10 lat od
rozpoznania nie stwierdzono u 98,7% chorych z grupy matego
ryzyka iu 91,5% chorych z grupy duzego ryzyka nawrotu. Test
PAMS50 mial duza warto$¢ prognostyczna zaréwno w grupie
bez przerzutéw, jak i w grupie z przerzutami do regionalnych
wezléw chlonnych. Dodatkowym atutem tego testu jest moz-
liwo$¢ jego wykonania przy uzyciu materialu utrwalonego
w formalinie i zatopionego w bloczku parafinowym w lokal-
nym laboratorium.

Wyniki tych dwéch badan wskazuja na duza korzys¢ z dota-
czenia testéw molekularnych w okreslaniu ryzyka nawrotu
raka oraz podejmowaniu decyzji o dtugosci terapii. Dostep do
tych testéw nadal jednak stanowi problem z uwagi na ich duzy

koszt.

NOWE METODY OBRAZOWANIA
RAKA PIERSI

Dwa bardzo interesujace wyklady dotyczace najnowszych
osiagnie¢ w obrazowaniu nowotwordéw wygtosita Katja Pinker-
-Domenig. Obrazowanie molekularne pozwala na uzyskanie
dokladniejszych informacji na temat nowotworu oraz zwiek-
sza mozliwosci prowadzenia prac badawczych w onkologii.
Mozliwe jest to dzigki obrazowaniu na poziomie komérek i ge-
néw (w poréwnaniu z konwencjonalnymi badaniami obrazo-
wymi, w ktérych wida¢ zmiany makroskopowe). Obrazowanie
molekularne pozwala zatem na bezposrednie uwidocznienie
molekularnego celu terapeutycznego, biomarkeréw lub kon-
kretnych genéw. Przyktadem obrazowania celu molekularne-
go byto badanie przeprowadzone przez Petera Smitha-Jonesa
i wsp., w ktérym poréwnano pozytonowa tomografie emi-
syina (PET, positron emission tomography) **Ga-DOTA-Fab-
herceptin (HER2 PET) z ¥F-FDG w obrazowaniu odpowiedzi

2013/Vol. 3/Nr 2/110-114

Heterogenno$¢ raka piersi — sprawozdanie z IMPAKT Breast Cancer Conference
K. Pogoda

nowotworu na leczenie bialkiem szoku termicznego (17AAG)
w modelu mysim. Badacze wykazali, Ze zmniejszenie sygnalu
w badaniu HER2 PET jest lepszym czynnikiem predykcyjnym
zmniejszenia masy guza. Juz po 24 h od leczenia 17AAG ob-
serwowano zmniejszenie sygnalu HER2, podczas gdy nasile-
nie glikolizy mierzone w PET z uzyciem F-FDG pozostawalo
na tym samym poziomie.

Podobne wyniki otrzymano w innym badaniu na myszach
z wyindukowanym HER2-dodatnim rakiem piersi poddanych
terapii trastuzumabem. W pracy tej analizowano nasilenie
apoptozy (stezenie aneksyny V), metabolizm glukozy (**F
FDG-PET) i nasilenie proliferacji (*F — FLT-PET). Wykaza-
no, ze obrazowanie molekularne apoptozy pozwala doktadnie
przewidzie¢ zmniejszenie HER2-dodatniego guza, co powo-
duje, Ze ta metoda stanowi ciekawe narzedzie do wczesnej
oceny odpowiedzi na neoadiuwantowq terapi¢ trastuzuma-
bem, jednak zdecydowanie wymaga jeszcze dalszej oceny
w ramach wiekszych badan. Podobnie warto$¢ '*F FLT-PET
byta znaczna. Natomiast nie stwierdzono zmian w badaniu
PET z powszechnie stosowanym znacznikiem *F-FDG, gdyz
trastuzumab nieznacznie wplywa na metabolizm glukozy.
Poza tym za pomoca badart molekularnych mozna obrazowac
konkretne biomarkery obecne na powierzchni lub wewnatrz
komorek — zmiana ich sygnatu §wiadczy o odpowiedzi na sto-
sowane leczenie. Kolejng mozliwosécia jest obrazowanie genu
reporterowego, a przez to zbadanie czynnikéw wplywajacych
na uaktywnienie sie innego, trudniejszego do analizy genu.
Oprdcz radioznacznikéw, duzy postep nastapil w innych ob-
szarach — obrazowaniu dyfuzji rezonansu magnetycznego
(MR-DWT, diffusion-weighted magnetic resonance). Przy uzy-
ciu tej metody ocenia sie szybkos$¢ dyfuzji czasteczek wody,
jest ona znaczaco wieksza w obszarze martwicy niz w tkance
nowotworu. Réznica w szybkosci dyfuzji wody pozwala wiec
znacznie wczesniej przewidzie¢ odpowiedz na stosowane le-
czenie niz konwencjonalne metody obrazowania.
Oczekiwane sa wyniki badania ZEPHIR, w ktérym chore na
rozsianego HER2-dodatniego raka piersi poddano terapii
T-DM1. W badaniu tym za pomocg PET sprzezonej z tomo-
grafia komputerows, z uzyciem trastuzumabu znakowanego
cyrkonem (¥Zr), oceniana jest ekspresja domeny zewnatrzko-
morkowej receptora HER2. Jesli ekspresja ta pozostaje na tym
samym poziomie, najprawdopodobniej oznacza to, ze chora
nie odpowiada na terapie T-DM1.

Dotaczenie molekularnych badan obrazowych do oceny sku-
teczno$ci nowych terapii moze zmniejszy¢ liczbe wymaganych
chorych w badaniach klinicznych, koniecznych ze wzgledéw

statystycznych, co réwniez skréci czas oczekiwania na wyniki

OncoReview

113



114

Heterogenno$¢ raka piersi — sprawozdanie z IMPAKT Breast Cancer Conference
K.Pogoda

badania i przyspieszy droge leku do jego rejestracji, jesli wyni-

ki beda zadowalajace.

WNIOSKI

Z roku na rok dokonuje si¢ ogromny postep w zakresie ba-
dan podstawowych nad rakiem piersi. W tym roku zagad-
nienie heterogennosci zdominowalo tematyke konferencji
IMPAKT. Zjawisko heterogennosci miedzy guzami bylo po-
wszechnie znane (podtypy biologiczne i molekularne raka
piersi). Potwierdzono je réwniez na poziomie molekular-
nym, wykazujac réznice w czesto$ci aberracji genetycznych
(najczesciej PIK3CA, TP53 i ARIDIA) w guzach u chorych
na hormonozaleznego, zaawansowanego raka piersi (bada-
nie BOLERO-2).

Dotychczas mniejsza wage przywigzywano do wplywu hete-
rogenno$ci w obrebie guza na wyniki leczenia. Podczas kon-
ferencji przedstawiono wyniki badan genetycznych, ktére
wykazaly, ze aby ograniczy¢ wplyw tego zjawiska, nalezy wy-
konywac 3 biopsje z kazdego raka piersi. Ustalenia te wymaga-
ja jednak potwierdzenia w wigkszych badaniach.

Zbadano najczestsze zaburzenia szlaku PI3K/mTOR w za-
leznosci od typu molekularnego raka piersi. Natomiast préba

okresélenia za pomocg immunohistochemii biomarkeréw od-
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powiedzi na terapie skojarzong ewerolimusem z trastuzuma-
bem nie powiodta sie.

Przedstawiono wyniki dwéch prac naukowych, w ktérych
okreslono testy genetyczne majace najwigksza warto$¢ pre-
dykcyjna péznego nawrotu raka piersi (w 5-10 lat od rozpo-
znania). Najlepsze wyniki osiagnieto w przypadku PAMS50
i Breast Cancer Index.

Ogromny postep dokonal si¢ réwniez w zakresie diagnostyki
obrazowej. Juz teraz jesteSmy w stanie zobrazowac poszcze-
g6lne geny i zmiane ich ekspresji, a co za tym idzie — szybciej
przewidzie¢ odpowiedZ na leczenie ukierunkowane moleku-
larnie. Ten obszar badan moze w przyszlosci istotnie wplynaé
na konstrukcje badan klinicznych oceniajacych skuteczno$cé
nowych lekéw przeciwnowotworowych.

Przestanie konferencji IMPAKT jest zdecydowanie optymi-
styczne. Zaprezentowane wyklady stanowily znakomite zrédlo
inspiracji do dalszych badari. Konieczna jest wspolpraca sze-
rokiego grona specjalistéw: biologdw, klinicystéw i patologéw,
aby osiagna¢ jak najlepsze rezultaty badan nad konkretnym
zagadnieniem. Zapadalno$¢ na raka piersi zwigksza sie, dlatego
tak wazne jest opracowanie nowych, skuteczniejszych strategii
postepowania. Kolejna wazna kwestia jest jak najszybsze wdro-

zenie osiagnie¢ badan podstawowych do praktyki kliniczne;j.
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