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HONGKONG — Zespot chinskich naukowcow odkryl, ze rozprzestrzenianie si¢ raka z
pierwotnych ognisk nowotworowych do odlegtych narzadow moze by¢ spowodowane
chemioterapia, ktora aktywuje uspione komorki nowotworowe.

Ich odkrycia rzucajg $wiatto na to, dlaczego u pacjentek z rakiem piersi mogg wystapi¢
przerzuty nowotworowe do narzadow takich jak ptuca, pomimo skutecznego leczenia guzow
pierwotnych.

Zespot odkryt réwniez, ze stosowanie okreslonych lekéw w potaczeniu z chemioterapia moze
hamowac ten proces u myszy, a badanie kliniczne z udziatem pacjentek z rakiem piersi jest

juz w toku.
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,» Wykazali$my, ze leki chemioterapeutyczne, w tym doksorubicyna i cisplatyna, nasilaja
proliferacje i przerzuty do ptuc uspionych komoérek raka piersi” — napisat zespot w artykule
opublikowanym 3 lipca w recenzowanym czasopismie ,,Cancer Cell”.

,» 10 badanie dostarcza bezposrednich dowodow na przebudzenie uspienia i ujawnia
mechanizm lezacy u podstaw szkodliwego wptywu chemioterapii na przerzuty, wskazujac na
potencjalne strategie poprawy leczenia raka”.

Naukowcy ze Stanéw Zjednoczonych odkryli wezesniej, ze wysokie dawki radioterapii
stosowane w leczeniu raka mogg paradoksalnie prowadzi¢ do wzrostu guzow przerzutowych.

U wielu pacjentow poddawanych chemioterapii w celu leczenia guzow pierwotnych, czyli
pierwotnego miejsca wystepowania guza w organizmie, w ktorym komorki nowotworowe
zaczynajg si¢ rozwija¢, moga wystapi¢ nawroty raka w innych narzadach, nawet po
catkowitej regresji guza pierwotnego.

Doprowadzito to do badan nad tym, czy chemioterapia moze mie¢ podobny paradoksalny
efekt, polegajacy na leczeniu zarowno guzow pierwotnych, jak i na wywolywaniu przerzutow
nowotworowych.

,»Przypuszcza si¢, ze reaktywacja lub przebudzenie uspionych rozsianych komorek
nowotworowych (DTC) w odleglych narzadach skutkuje nawrotem przerzutow po okresie
bezobjawowym” — powiedzieli naukowcy.

Badania wykazaty, ze rozsiane komodrki nowotworowe, ktore przemieszczaja si¢ z guzow
pierwotnych do innych czesci ciata, mozna znalez¢ nawet we wezesnych stadiach rozwoju
nowotworu pierwotnego, zgodnie z komunikatem prasowym Chinskiej Akademii Nauk
(CAS).

Komorki te moga pozostawac w stanie uspienia przez lata, w trakcie ktorego nie rosng i nie
namnazajg si¢, co pozwala im unika¢ chemioterapii.

Naukowecy zidentyfikowali juz wczes$niej mechanizmy molekularne regulujace nawrot
przerzutéw i uspienie rozsianych komoérek nowotworowych. Nie jest jednak jasne, czy
przerzuty wynikaja z reaktywacji komorek uspionych, czy tez z wzrostu rzadkich,
nieuspionych komorek rozsianych.

»Zrozumienie zewnetrznych przyczyn przebudzenia DTC pomoze w leczeniu choroby u osob,
ktore przezyty raka, oferujac mozliwosci zapobiegania i przerywania nawrotOw przerzutow
po poczatkowych terapiach” — stwierdzili naukowcy w swoim artykule. Aby to zbada¢, zespot
kierowany przez Hu Guohonga, profesora z Instytutu Zywienia i Zdrowia przy Szanghajskim
Uniwersytecie Nauk o Zywieniu i Zdrowiu (CAS), wraz z naukowcami z Uniwersytetu Fudan
i Szpitala Qilu Uniwersytetu Shandong, opracowal metodg¢ §ledzenia uspienia komorek
nowotworowych.

Zespot potwierdzit, ze reaktywacja uspionych komorek raka piersi wywotana chemioterapig
moze prowadzi¢ do nawrotu przerzutdow w ptucach u myszy.

Ich odkrycia wykazaly, ze ,,przebudzenie uspionych DTC, ale nie akumulacja wczesniej
proliferujacych DTC, jest odpowiedzialne za przerzuty wywotane chemioterapia”.



Chemioterapia indukuje starzenie si¢ — przyspieszony stan starzenia, w ktorym komorki
przestaja si¢ namnazac¢ i uwalniajg substancje chemiczne wywotujace stan zapalny — w
wyspecjalizowanej tkance tgcznej zwanej fibroblastami.

Zespot odkryt, ze starzejace si¢ fibroblasty uwalniajg biatka, ktore powoduja, ze komorki
uktadu odpornosciowego, zwane neutrofilami, tworzg pajgczynowate struktury zwane
pozakomorkowymi putapkami neutrofilowymi. Zmieniajg one srodowisko w plucach na takie,
ktore pomaga uspionym komérkom nowotworowym wznowic¢ ich wzrost.

Przebudowa macierzy zewnatrzkomorkowej, ztozonej sieci czasteczek, ktore wspieraja 1
otaczaja komorki, rowniez degraduje czynniki hamujace rozwdj nowotworu.

»Zbadalis$my, czy starzejace si¢ fibroblasty indukowane chemioterapig moga by¢ celem
terapeutycznym, ktory poprawi skuteczno$¢ chemioterapii w hamowaniu przerzutow” —
powiedziat zespot.

Naukowcy odkryli, Zze potaczenie lekow senolitycznych, ktore eliminujg starzejace sie
komorki, z chemioterapig doksorubicyng zmniejsza liczbe starzejacych si¢ fibroblastow w
ptucach myszy.

~Poniewaz senolityki wykazaty akceptowalny profil bezpieczenstwa i korzysci w klinikach,
moze to by¢ obiecujgca strategia i uzasadnia¢ dalsze badania kliniczne” — stwierdzili.

Zespot poinformowat, ze w oparciu o wyniki tych badan, trwaja badania kliniczne II fazy,
majace na celu zbadanie bezpieczenstwa taczenia lekow senolitycznych dazatynibu i
kwercetyny z chemioterapiag w leczeniu potrdjnie ujemnego raka piersi.

Potrojnie ujemny rak piersi to inwazyjna i agresywna posta¢ choroby, ktorej nie mozna leczy¢
standardowg terapig hormonalng stosowang w leczeniu tego typu nowotworow.



