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Tiivistelma

Korkea-asteisen munasarjasyovan hoitoennuste on huono. Nykyiselldan solunsalpaajien
tehossa on suuria eroja potilaiden valilla, mika johtuu syépésolutoimintojen vaihtelusta.
Tavoitteemme on selvittaa, kuinka potilaan syépasolujen yksiléllisia mekanismeja voidaan

hyddyntaa niiden tuhoamisessa.

Luomme molekyylimittauksiin perustuvan mallin, jonka avulla kullekin
munasarjasyopapotilaalle voidaan suunnitella juuri hdnen sy6péasoluihinsa vaikuttava
hoito. Mittaamme kasvainnaytteista ladkeaineiden kulkeutumista, kykya korjata dna-
vaurioita seka aineenvaihduntaa. Nama mekanismit vaikuttavat olennaisesti
hoitovasteeseen. Mallinnuksessa yhdistamme mittaustulokset tietoihin Kkliinisesta

hoitovasteesta.

Mallin avulla voidaan maaritella syopalaakitys kunkin potilaan omien solujen mittauksiin
perustuvan tiedon perusteella. Toivomme, ettda mallinnusta voidaan kayttaa tyokaluna
potilastydssa mahdollisimman nopeasti syopadiagnoosin jalkeen. Sydpalaakkeiden
paremmasta tehosta ja pienemmista sivuvaikutuksista hyotyisivat seka potilaat etta

terveydenhuoltojarjestelma.

Kuvaus

Korkea-asteinen munasarjasyopa (engl. high grade serous ovarian cancer) l6ytyy usein
vasta myoOhaisessa vaiheessa, ja sen hoitoennuste on huono. Nykyisellaan

solunsalpaajien tehossa on suuria eroja munasarjasyopapotilaiden valilla, mika johtuu
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syopasolutoimintojen yksilollisesta vaihtelusta. Noin kolmasosalla
munasarjasyopapotilaista hoitovaste on alun perinkin huono. Monilla muilla sy6péasolut
reagoivat aluksi toivotulla tavalla, mutta muuttuvat hoitojen myéta vastustuskykyisiksi
solunsalpaajille.

Konsortiomme tavoitteena on selvittad, kuinka potilaan syépasolujen yksiléllisia
mekanismeja voidaan hyddyntaa niiden tuhoamisessa. Luomme molekyylimittauksiin
perustuvan mallin, jonka avulla kullekin munasarjasydpéapotilaalle voidaan suunnitella juuri
héanen syopasoluihinsa vaikuttava hoito. Keskeisessa asemassa tutkimuksessamme ovat
leikkaussalista laboratorioon toimitettavat kasvainnaytteet, joista mittaamme
molekyylibiologisin menetelmin ladkeaineiden kulkeutumista, syopasolujen kykyé korjata
dna-vaurioita seka aineenvaihduntaa. Nama kolme mekanismia vaikuttavat olennaisesti
hoitovasteeseen, mutta niiden keskinaisié vaikutuksia ei tunneta juuri lainkaan. Mallin
luomiseksi yhdistamme laboratoriokokeiden mittaustulokset yksityiskohtaisiin tietoihin
kyseisen potilaan kliinisesta hoitovasteesta. Lisaksi selvitimme, miten jo olemassa olevia,
muihin sairauksiin kehitettyja laékkeita voitaisiin hyédyntdd munasarjasyovan hoidossa.
Laboratorio-olosuhteissa voimme testata uudenlaisia laakkeita ja ladkeyhdistelmia, joista
hyotyvat erityisesti ne potilaat, joiden kasvaimet eivat tavallisesti kaytettyihin

solunsalpaajiin reagoi.

Mallin avulla voidaan maaritella munasarjasyovan laékitys yksiléllisen, potilaan omien
solujen mittauksiin perustuvan tiedon perusteella. Toivomme, ettd mallia voidaan jatkossa
kayttaa tyokaluna potilastydssa mahdollisimman nopeasti syopadiagnoosin jalkeen. Paras
hyoty saadaan, jos mallin tuomaa lisatietoa hyddynnettaisiin jo ensi linjan
solunsalpaajahoidosta paatettédessa. Tulevaisuudessa sytpéahoitoja voidaan mahdollisesti
tehostaa vaikkapa alun perin diabeteksen tai korkean kolesterolin hoitoon kehitetyilla
laékkeilla. Olemassa olevien ladkkeiden uusiokayttd sydpahoitojen tehostajana on
huomattavan kustannustehokasta verrattuna uusien laékkeiden kehittamiseen.
Solunsalpaajien paremmasta tehosta ja pienemmista sivuvaikutuksista hyotyisivat seka

potilaat ettd terveydenhuoltojarjestelma.



