Potrdjnie negatywny rak piersi: opcje terapeutyczne
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Potrojnie negatywny rak piersi jest definiowany przez utrate ekspres;ji
receptorow estrogenowych, progesteronowych i receptorow ERBB2. Ta podgrupa
obejmuje 15% wszystkich przypadkéw raka piersi, czesciej zdarza sie u kobiet po-
chodzenia  afrykanskiego i  afro-amerykanskiego, ktére sg w  wieku
przedmenopauzalnym. Z powodu braku specyficznych wytycznych co do leczenia dla tej
grupy pacjentek, potréjnie negatywny rak piersi jest leczony standardowo; jednakze
takie leczenie prowadzi u potréjnie negatywnych pacjentek do wyzszego
wspoétczynnika wystgpienia wznowy miejscowej i przerzutéw odlegtych. Histologicznie
taki rak jest niskozréznicowany, i zwykle zalicza sie do podtypu podstawnego, ktory
charakteryzuje sie obecnoscig barwienia dla markerow podstawnych (ij. cytokeratyn
5/6). Analizy profilu ekspresji gendw metodg mikromacierzy pokazuja, ze raki te sg
homogenng grupg (tzw. klaster) w znaczeniu transkrypcyjnym i coraz czesciej badania
doswiadczalne identyfikujg raki podstawne na podstawie ujawnienia takiego
réznicujgcego profilu transkrypcyjnego. Histologicznie i transkrypcyjnie potrojnie
negatywne raki piersi wykazujg wiele podobienstw z rakami zwigzanymi z genem
BRCA-1, co sugeruje, ze dysfunkcja genu BRCA-1 lub zwigzanych z nim szlakow
pojawia sie w tym podtypie sporadycznych rakow. W tym przegladzie autorzy omawiajg
cechy molekularne potréjnie negatywnych rakéw piersi i rozwazajg, w jaki sposéb mozna
zoptymalizowaé uzycie istniejacych lekéw cytotoksycznych dla tej grupy pacjentek.
Autorzy poddajg dyskusji implikacje na temat mozliwych dysfunkcji szlakéw zwigzanych
z BRCA-1 w tej grupie w kontekscie leczenia i starajg sie zbada¢ dominujace
sygnaty proliferacyjne w trwajacych badaniach poswieconych przydatnosci tych
sygnatow jako punktéw uchwytu dla terapii.



