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Rintasy6pa on maailmanlaajuisesti naisten yleisin syopd. Jollei rintasyévéan primaarikasvainta
saada ajoissa poistettua, se lahettda lahes aina etdpesakkeitd luuhun. Etdpesdkkeet aiheuttavat
suurta luutuhoa ja johtavat usein kivuliaisiin murtumiin. Nykyisten hoitojen avulla voidaan vaikuttaa
eldman laatuun seké elinian ennusteeseen, mutta taysin parantavaa hoitoa ei ole.

Syévan ennuste ja hoito riippuvat syévan tyypistd. Rintasyépd jaetaan neljgan paatyyppiin
sydpéasoluissa esiintyvien reseptorien mukaan. Rintasyovan kannalta tarkeité reseptoreita ovat
estrogeenireseptori, progesteronireseptori sekd Her2-reseptori. Téma tutkielma perustuu
syopatyyppiin luminaalinen B, jossa sy6pasoluissa esiintyy kaikkia mainittuja reseptoreja.

Ihmisen rintasyévan luustoon muodostuneita etdpesakkeitéd voidaan mallintaa in vivo istuttamalla
ihmisen rintasy6pasoluja hiiten saariluiden luuydinonteloon. Téllaisilla malleilla mahdollistetaan
rintasyovan luun etapesakkeiden hoitoon tarkoitettujen lagkkeiden tehon testaus mahdollisimman
luonnollisessa  mikroymparistéossd. Tama parantaa testitulosten luotettavuutta seka
vertailukelpoisuutta ja ennustettavuutta ihmisen sairauteen ndhden. Tamén tutkimuksen
tarkoituksena on pystyttaa laaketeollisuuden tarpeisiin soveltuva tutkimusmalli, jonka tulisi iimentas
mahdollisimman tarkasti ihmisen luuhun levinnytta rintasy6paa.

Tutkimuksessa istutettiin  vilieltyja ihmisen BT-474 rintasyépasoluja hiirten s&aériluiden
luuydinonteloihin. Hiirten vointia ja painoja seurattiin neljan viikon ajan. Lis&ksi tuumoreiden
iimentymiseen kuluvaa aikaa, kasvainleesioiden lukumaardd sek& kokoa tarkasteltiin
rontgenkuvauksien avulla eri aikapisteissa. Hiirten seerumin PINP pitoisuudet méaaritettiin kolmesti
kokeen aikana. Estrogeenin vaikutusta kasvaimiin tutkittiin implantoimalla osalle eldimista solujen
istutuksen yhteydessa ihonalainen estrogeenipelletti. Kokeen lopuksi eldimet lopetettiin ja niille
suoritettiin ruumiinavaus. Saéariluut, joihin kasvainsolut istutettiin, kerattiin 10 % neutraaliformaliiniin
histologisia tutkimuksia varten.

Tuumorimuodostusta havaittin  l1ahes kaikilla kokeessa olleilla eldimillda (n= 13/14).
Estrogeenipelleteilld ei havaittu olevan suurta vaikutusta kasvainleesioiden kehittymiseen, mutta
estrogeeni vaikutti leesioiden laatuun. Estrogeenilisdd saavilla hiirilld bhavaittiin réntgenkuvien
perusteella rintasyoville tyypillisia osteolyyttisid leesioita kun taas ilman estrogeeniliséa oleville
hiirille muodostui yllattéden rintasyévélle epatyypillisia osteoblastisia leesioita. Seerumista mitatun
biomarkkerin PINP:n tasot laskivat kokeen kuluessa normaalisti. Immulohistokemiallisilla
varjayksilla ilman estrogeenilisda kasvaneiden kasvainten todennettiin  kéyttéytyvan kuten
luminaalinen B rintasytpa, joten mallia voidaan pitda onnistuneena ja sitd voidaan hyodyntaa
ldakekehityksessa.
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