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Téamén pro gradu -tutkielman kirjallisuuskatsauksessa keskitytddn tyypin II huonosti
erilaistuneeseen seroosiin munasarjasyopadn (HGSOC), sen patogeneesiin, diagnosointiin
ja hoitoon. Munasarjasy0pa on kymmenen yleisimmén naisten sydvdn joukossa.
Yleisimmin mutatoituneisiin geeneihin kuuluvat 7P53, BRCAI ja BRCA2, jotka ovat
merkittdvissd roolissa HGSOC:n patogeneesissid. Munasarjasyopa diagnosoidaan yleensé
pitkille edenneessa vaiheessa, koska tauti on usein oireeton eikd prognostisia markkereita
ole varhaisen syopdmuodon detektoimiseksi. Ensisijainen munasarjasyovén perushoito on
leikkaushoito, jota tiydennetddn solunsalpaajahoidolla. Ensihoidon vaste on yleenséd hyva,
mutta suurimmalle osalle potilaista kehittyy ladkeaineresistenssi. HGSOC aiheuttaa 70-80
% kaikista munasarjasyopakuolemista eikid eloonjadmisosuus ole vuosikymmenten aikana
juurikaan muuttunut. Uusia, parempia lddkehoitoja kaivataankin kipedsti.

Tutkimuksen tavoitteena oli pystyttdd optimoitu munasarjasyévén xenograftimalli, jolla
saataisiin tietoa uusien lddkeainekandidaattien tehosta, siedettivyydestd ja oikeasta
annoksesta immuunipuutteisissa naarashiirissd. Lisdksi tutkittiin, onko munasarjojen
poistosta aiheutuvalla estrogeeni- ja progesteronipitoisuuksien pienenemiselld vaikutusta
kasvaimen kasvuun. Ennen varsinaista tutkimusta suoritettiin pilottikoe, jonka perusteella
valittiin  muun muassa solulinja, soluméddrd, kokeen kesto ja kéytettivit
kasvainmerkkiaineet varsinaiseen kokeeseen. Immuunipuutteisiin nudehiiriin inokuloitiin
ihonalaisesti syopésoluja ja kasvainten kasvua seurattiin. Hiirten kasvaimista ja seerumista
mddritettiin taudin kliinisessd diagnostiikassakin kdytettdvien kasvainmerkkiaineiden, CA
125:n ja HE4:n sekd tutkimuksellisesti kiinnostavan c-Myc:n pitoisuudet fluoresoivien
vasta-aineiden avulla. Varsinaisessa tutkimuksessa verrattiin tutkimusyhdisteen, kliinisen
standardihoidon (paklitakseli) tai nididen yhdistelmdn vaikutusta vehikkeliryhmén
kasvainten kasvuun ja c-Myc-tasoihin. Tutkimusyhdiste hidasti kasvainten kasvua
vehikkeliryhmdidn verrattuna, vaikka teho kasvaimet ldhes tdysin hévitténeeseen
solunsalpaajaan verrattuna jiikin heikommaksi. Munasarjojen kirurginen poisto ja sité
seuraava hormonitasojen selvé lasku ei vaikuttanut tuumorigeneesiin. Uusia lddkehoitoja
tarvitaan munasarjasyovdn ja erityisesti resistentin tautimuodon hoitoon. Lisdksi
tarvittaisiin prognostisia ja diagnostisia biomarkkereita, joilla voitaisiin ennustaa taudin
kehittymistd, seurata potilaan paranemista ja ladkeresistenssin kehittymista.



