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Fragestallning:

Projektets 6vergripande mal var att utveckla en metod for att identi-
fiera ratt patienter med metastaserad brostcancer for behandling med
PARP-hammare genom utvérdering av en ny PET-sparsubstans.

Tre fragor till Rimma:

Hur kan resultatet av er forskning hjalpa patienterna, rent konkret?
Var metod (nér den ar fardigvaliderad och om den visar pa de resultat vi
forvantar oss) kan anvandas av onkologer som ett selektionsverktyg infor
behandling med PARP-hdmmare.

Kvinnor som visar sig ha férekomst av behandlingsméalet kommer att fa den-
na behandling, medan de utan slipper en verkningslos behandling, behaftad
med biverkningar.

Hur viktigt har stodet fran Brostcancerforbundet varit for er forskning?
Det var viktigt for att kunna starta studien och utvardera sakerhetsprofilen
for det nya radioaktivt markta diagnostiska lakemedlet, bedoma dess bio-
distribution i kroppen och rakna ut straldosimetri.

Vad vill du héalsa alla Brostcancerforbundets givare?

Stort tack for ert engagemang! Ni gor det mojligt for oss att komma narma-
re malet att pa ett hallbart satt férlanga livet med forbattrad livskvalité for
fler manniskor med cancer.

En férdjupning av projektet finns att Idsa pd féljande sidor.



Vetenskaplig rapportering

[11C]AZ14193391 som ett selekteringsverktyg for behandling med PARP hammare
av patienter med metastatiska solida tumorer
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Bakgrund

PARP-hdmmare har visat klinisk effekt vid behandling av brostcancer och dr godkidnda

for anvindning vid tidig sdvil som metastaserad sjukdom hos patienter med arftliga

mutationer 1 BRCA1/2-generna. Trots att vissa patienter har nytta av behandling med

PARP-hdmmare ar det fortfarande svért att forutsdga individuell behandlingsrespons.

Dessutom utfors for ndrvarande inga systematiserade rutinméssiga genetiska tester

avseende BRCA1/2-mutationer hos patienter med brostcancer.

Det saknas dven 1 dag en kliniskt validerad immunohistokemisk analys av PARP-1 som
kan anvéndas brett och robust inom sjukvarden. Eftersom positronemissionstomografi,
PET, mgjliggor avbildning av hela kroppen, skulle en PARP1-riktad spdrsubstans kunna
anvéndas for att bedoma PARP1-uttryck i sdvil primdra tumorer som metastaser i hela

kroppen pa en enda injektion.

I samarbete med AstraZeneca erholls, enligt avtal, tillgang till en PARP1-specifik
prekursor (14193391), som marktes med radioaktivt kol-11 for PET-avbildning.

Projektets mél

Projektets overgripande mal var att utveckla en metod for att identifiera rétt patienter med



metastaserad brostcancer for behandling med PARP-hdmmare genom utvardering av en

ny PET-sparsubstans.

Genomforande

Studien registrerades via CTIS hos Lakemedelsverket och Etikprovningsmyndigheten. I
den europeiska databasen erholl studien registreringsnummer EU CT 2022-502918-87-
00. Studien &r en pagaende basketstudie med flera cancerformer, men kohorten med
brostcancer behdvde avslutas eftersom ansvarig och engagerad brostonkolog avslutade

sin anstéllning vid Karolinska Universitetssjukhuset.

Brostcancerkohorten bestod av patienter med metastaserad HER2-negativ brdstcancer,
oberoende av BRCA 1/2-mutationsstatus. Totalt inkluderades sex patienter som
undersoktes med PARP1-PET. Studien &r en fas 1-studie och fokuserar dérfor pé sékerhet,
biodistribution och dosimetri 1 det forsta steget av utvérderingen av en ny metod.
Dataanalysen dr genomford och arbetet med manuskriptet pagér. Det aktuella

manuskriptet bifogas( OBS, icke- publicerad data och sekretess bor iaktas).

Preliminiira resultat
Ur ett forskningsperspektiv visar véra studier att PARP-PET ér sdker, eftersom inga
allvarliga biverkningar har registrerats och strdldosimetrin ligger inom godtagbara

grinser. Ovrig dataanalys kommer att slutforas senare under ret.



