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РЕЗЮМЕ

Карциномът на гърдата (КГ) е хетероген-
но заболяване, включващо множество вариан-
ти с различно биологично поведение и клинич-
но протичане. Поради тази причина са разра-
ботени класификации, с помощта на които се 
прилагат различни стратегии за лечението му 
– хистологична, TNM и молекулярна класифи-
кация. Последната е представена за първи път 
от Perou през 2000 година. Тя разделя КГ в 5 гру-
пи – луминал А, луминал В, свръхекспресия на 
HER2, група с ниски нива на клаудин и базален 
тип карциноми.

По-задълбочено внимание трябва да се обър-
не на последващата класификация на базалните 
КГ. Тази група също е много разнородна и включва 
тройно негативни карциноми. Те се характеризи-
рат с липсваща експресия на естрогенни и проге-
стеронови рецептори и HER2 и са най-трудната 
група за лечение. Въпреки лошата прогноза, част 
от пациентите показват много добри резулта-
ти след провеждане на неоадювантна химиоте-
рапия. Lehman и сътрудници определят 6 моле-
кулярни групи на тройно негативните КГ – база-
лен тип 1 (Basal like 1), базален тип 2 (basal like 2), 
мезенхимален тин (mesenchymal – M), мезенхи-
мален стволоподобен тип (mesenchymal stem-like 
– MSL), имуномодулаторен (immunomodulatory 
– IM) и луминален андроген рецепторен суб-
тип (luminal androgen receptor – LAR).

След проведена хистологична оценка и лазер-
на микродисекция през 2016 година, Lehman пре-

ABSTRACT

Breast cancer (BC) is a heterogeneous disease in-
cluding multiple histological subtypes with different 
biological behavior and clinical outcome for the pa-
tient. Due to its heterogeneity, BC is classified into dif-
ferent groups, providing possibilities for target thera-
pies and improving the outcome – histological, TNM 
classification, molecular classification. The molecular 
classification, proposed at the beginning by Perou et al 
in 2000, divides BC into 5 subtypes - Luminal A, Lu-
minal B, HER 2 enriched, claudin-low and basal like.

More attention should be paid to the further clas-
sification of basal like BC. This is also a heteroge-
neous disease including triple negative breast cancers 
(TNBC). They show no expression of ER, PrR or HER2 
and are considered difficult to treat. Despite the bad 
prognosis, some of these patients demonstrate great 
benefit from the traditional neoadjuvant chemother-
apy. Lehman et al. identified 6 molecular subtypes of 
TNBC, using gene expression profiling – basal like 1 
(BL1), basal like 2 (BL2), mesenchymal (M), mesen-
chymal stem-like (MSL), immunomodulatory (IM) 
and luminal androgen receptor (LAR).

However, after histopathological quantification 
and laser-capture microdissection they refined their 
classification and in 2016 the new molecular classifi-
cation of TNBC excluding the IM and MSL types was 
published. The working group has concluded that the 
characteristics of the tumors in these two groups were 
due to tumor-infiltrating lymphocytes and tumor-as-
sociated stromal cells and not to the tumor cells. The 
refinement of the classification of TNBC provides a 
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За първи път Moll et al. класифицират карци-
номите на гърдата в две основни групи – лумина-
лен и базален тип. По-късно, след провеждане на 
по-задълбочени анализи, Perou et al. през 2000-
та година успяват да отделят вътрешен генети-
чен панел, състоящ се от 465 гена, и да предоста-
вят на научния свят своята класификация. Всич-
ки учени се обединяват около съществуването на 
пет основни молекулярни подтипа на карцино-
ма на гърдата: луминал А (Luminal A), луминал 
Б (Luminal B), тип, показващ свръхекспресия на 
HER2 (HER2-enriched), базален тип (Basal-like) и 
тип, характеризиращ се с ниски нива на клаудин 
(Claudin-low) (18).

Класифицирането на карцинома на гърдата в 
отделните подгрупи има водеща роля при взема-
нето на решение за най-подходяща терапия, оп-
ределя вероятността за положителен отговор на 
приложената терапия и дава важна информация 
за по-детайлното разбиране на различията в за-
болеваемостта, преживяемостта и прогнозата 
на веки отделен пациент. Тази необходима за ус-
пешното лечение на пациентите информация не 
може да бъде получена, позовавайки се само на-
личните до този момент класификации (17). 

МОЛЕКУЛЯРНА КЛАСИФИКАЦИЯ  
НА КАРЦИНОМА НА ГЪРДАТА

Луминал А
В тази група попада най-голям процент от 

карциномите на млечната жлеза – приблизи-
телно 50%-60% (25). Характеризират се с мно-
го по-добра прогноза от всички останали гру-
пи. Карциномите от тази група експресират ER и 
PgR и в редки случаи HER2. Луминал А карцино-
мите експресират характерните за луминалните 
клетки гени – Era, GATA3, KRT8, KRT18, XBP1, 

Карциномът на гърдата е хетерогенно заболя-
ване с многообразна клинична картина и хисто-
логични варианти. Опитите на учените да класи-
фицират това заболяване в отделни подгрупи да-
тират от много години.

В началото те разработват класификация, ба-
зирана на основните клиникопатологични па-
раметри (TNM classification), а именно размер 
на тумора, статус на лимфните възли, наличие-
то или отсъствието на далечни метастази и сте-
пента на диференциация на тумора. Световната 
здравна организация (СЗО) публикува през 2012 
година последната хистологична класификация 
на карцинома на гърдата, в която са включени 
повече от 18 различни подвида карциноми (10).

Освен базирайки се на вече гореспоменатите 
диагностични параметри (TNM и хистологич-
ната класификация), онкологичните специали-
сти определят вида на лечение на своите паци-
енти, базирайки се на установените предиктив-
но-прогностични фактори – експресия на естро-
генен (ER) и прогестеронов рецептор (PrR), ре-
цептор за епидермален растежен фактор (HER2) 
и пролиферативен фактор (Ki67).

Вече известната хистологичната структура 
на млечната жлеза дава възможност на учените 
да класифицират карцинома на гърдата, навли-
зайки все по-дълбоко в молекулярните основи 
на това заболяване. По-задълбоченото познава-
не на това хетерогенно заболяване ни позволя-
ва по-ясно разбиране на неговата биология и ни 
предоставя множество опции за персонализира-
на терапия. За постигането на тази цел са разра-
ботени специфични генни панели, за да се стиг-
не до формиране на съвременната молекулярна 
класификация, която с напредване на науката 
непрестанно търпи промени (8,17,23).

better distribution of the patients into the different 
groups and better response to the applied therapy.

Keywords: breast cancer, triple negative, molecular 
classification

работва съществуващата класификация. В но-
вата са включени 4 подтипа, като са изключени 
IM и MSL тип. Работната група стига до заклю-
чението, че характеристиките на двата изклю-
чени типа се дължат на лимфоцитите и стро-
малните клетки в туморната микро среда, а не 
на самите туморни клетки. Прецизирането на 
класификацията осигурява по-добро разпределе-
ние на пациентите и по-добър отговор на прове-
дените терапии.

Ключови думи: карцином на гърдата, тройно не-
гативен, молекулярна класификация
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FOXA1, TFF. Характеризират се с нисък проли-
феративен индекс, определен посредством оцен-
ката на Ki-67 (<14%) и много висока степен на ди-
ференциация. Характерно за туморите в тази 
група са по-малкият брой TP53 мутации в срав-
нение с луминал Б (12% vs. 29%), приблизително 
еднаквият процент мутации на GATA3 гена (14% 
vs. 15%) и повече PIK3CA (45% vs. 29%) мутации.

Процентът на пациенти в тази група много 
рядко дават метастази, като те най-често се на-
блюдават в костите 18,7% (5).

Терапията, прилагана при тези пациенти, се 
определя в зависимост от статуса на лимфните 
възли. При негативни лимфни възли по време на 
диагнозата се прилага хормонална терапия. Доба-
вянето на химиотерапия може да се обсъжда при 
условие, че пациентът попада в група с умерен 
или висок риск за рецидив или поява на далечни 
метастази, определен на базата на 21-генна сигна-
тура (Oncotype DX, GenomicHealth, Redwoodcity, 
CA). Според консенсуса St. Gallen пациентите по-
падат в гореспоменатите групи при наличие на 
поне 4 позитивни лимфни възела.

Луминал Б
Карциномите на гърдата, които попадат в тази 

група (10%-20% от всички диагностицирани кар-
циноми) експресират генен панел, много близък 
до този, експресиран от луминал А (Еrа, GATA3, 
KRT8, KRT18, XBP1, SOLE, LAPTM4B). Въпре-
ки това прогнозата е много по-лоша, по-често 
се наблюдават метастази и пациентите имат по-
ниска преживяемост след рецидив на заболява-
нето (25). Биологичното поведение на карцино-
мите от луминал Б е по-агресивно в сравнение 
с това на карциномите от луминал А. Те са по-
ниско диференцирани и с по-висок пролифера-
тивен индекс (>14%). Карциномите от луминал Б 
имат много висока експресия на гени, свързани 
с пролиферацията и клетъчния цикъл, напри-
мер Ki67. В резултат на високия пролиферати-
вен индекс тези тумори биват класифицирани в 
групи с висок риск от рецидив от Oncotype DX 
платформата.

Свръхекспресия на HER2
Карциномите, които попадат в тази група, 

съставляват приблизително 20% от всички кар-
циноми (9). Пациентите имат повишена актив-
ност на ген HER2 и съответно завишена експре-
сия на протеина, кодиран от този ген. Този ген 
регулира пролиферативната активност на клет-
ките и това води до значително по-неблагопри-
ятната прогноза за тези пациенти в сравнение с 
пациентите от останалите групи. Представите-
лите на тази група показват много ниски нива 

на експресия на базалните гени (20). Карциноми-
те със свръхекспресия на HER2 имат най-високи 
нива на мутации сред всички останали подгрупи 
в гените TP53 (79%) и PIK3CA (39%) (20). Въпреки 
че по-голямата част тези карциноми демонстри-
рат свръхекспресия на HER2, част от представи-
телите на групата са HER2 негативни (20).

Свръхекспресия на HER2 се наблюдава при 
по-млади жени, свързана е с по-голяма честота 
на рецидивите, с по-агресивно поведение на ту-
морите и по-лоша прогноза. Тази група е изклю-
чително хетерогенна. В нея попадат и карцино-
ми, които имат позитивни естрогенни рецепто-
ри, но липсата на експресия на прогестероно-
ви такива е предпоставка за свръхекспресия на 
HER2 (25).

Значително подобрена прогноза имат пациен-
тите от тази група, след като се въвежда лечение с 
моноклоналното антитяло – трастузумаб.

Клаудин ниска експресия
В последствие Prat ed all обособяват още един 

молекулярен под тип на карцинома на гърда-
та – с ниска експресия на клаудин. В тази група 
се наблюдава нестабилна експресия на базални 
цитокератини (CK 5, CK 14, CK 17) и ниска екс-
пресия на HER2 и останалите луминални марке-
ри (напр. ER, PR, GATA3, CK 18 и CK 19). Въпре-
ки приликите, които демонстрират туморите от 
тази група с туморите от базален тип и най-чес-
то биват погрешно класифицирани като такива, 
използвайки 50-генна сигнатура (PAM50), пър-
вите показват много ниска пролиферативна ак-
тивност. Основните гени, експресирани от кар-
циномите, попадащи в тази група, са свързани с 
имунната система на организма, клетъчната ко-
муникация, диференциация и миграция, екс-
траклетъчния матрикс и ангиогенеза. Карцино-
мите с ниска експресия на клаудин имат ниска 
до липсваща експресия на E-Cadherin и са пози-
тивни за мезенхимални и имунни маркери. Тези 
данни дават основание на учените да предполо-
жат за наличието на възможна връзка на тези 
карциноми с епително/мезенхимния преход 
(EMT) и възможността за събиране на много го-
лям брой различни имунни клетки в туморното 
микрообкръжение.

Прогнозата за пациенти, класифицирани в 
тази група е по-лоша в сравнение с пациентите 
от групата на луминал А, но е приблизително ед-
наква с пациентите от някои от останалите под-
групи (луминал Б, група, свръхекспресираща 
HER2 и базален тип). Може да заключим, че тези 
карциноми имат сравнително лоша прогноза и 



83

Василена Цветкова

проявяват характеристики, типични за мезенхи-
малните стволови клетки (18).

Базален тип/тройно негативни карциноми
В тази група не се наблюдава експресия на ес-

трогенни и прогестеронови рецептори и на HER2. 
За сметка на това се наблюдава експресия на ба-
зални маркери (напр. c-Kit, FOXC1, P-Cadherin), 
базални цитокератини (3,16) и експресия на гени, 
отговорни за клетъчната пролиферация (Ki67). 
Освен това наблюдаваме умерена експресия на 
HER2 свързани гени и много ниска, до липсва-
ща, експресия на луминални гени. Карциноми-
те от базален тип са втори по честота на мута-
ции след карциномите със свръхекспресия на 
HER2 и най-често наблюдаваните мутации са – 
TP53 (80% от всички карциноми в тази група) и 
PIK3CA (9%) (20). Пациенти с карцином на гър-
дата, при които се установява мутация на гена 
BRCA1, попадат в гореспоменатата група (19,6).

Карциномите от тази група показват ниска 
степен на диференциация на туморните клетки, 
по-честа и по-ранна поява на далечни метастази.

Погрешно е поставянето на знак за равенство 
между базалния молекулярен тип и тройно не-
гативните карциноми на гърдата, определени 
въз основа на липсващата експресия на ER, PR 
и HER2. Последната група карциноми трябва да 
бъде много внимателно изследвана и подходът 
към пациентите да е персонализиран. 

Групата на тройно негативните карциноми на 
гърдата е изключително хетерогенна. Тук вли-
зат всички карциноми, при които не се наблюда-
ва експресия на естрогенен и прогестеронов ре-
цептор и амплификация на HER2. Те съставля-
ват 10%-20% от всички диагностицирани тумо-
ри на гърдата. Характеризират се с агресивно би-
ологично поведение, ранна поява на метастази 
и повишен риск от рецидиви, засягат предимно 
жени в млада възраст (<35 години) и предимно 
от афро-американски произход (2). В резултат на 
множество проведени изследвания е установено, 
че карциномите от тази група по-често възник-
ват при носители нa мутация на гена BRCA1 (14). 
Поради липсата на експресия на всички хормо-
нални рецептори, при тези тумори все още зла-
тен стандарт в лечението им е прилагането на 
системна химиотерапия.

Най-често срещаните хистологични вариан-
ти на тройно негативните карциноми са дукта-
лен инвазивен карцином, медуларен карцином, 
сквамозен карцином, метапластичен карцином, 
секреторен и апокринен карцином.

От изключително голямо значение е по-ната-
тъшното класифициране на молекулярно ниво. 

Това би дало насоки на учените и фармацевтич-
ните компании за разработване на специфични 
таргетни терапии, с помощта на които значител-
но би могла да се подобри прогнозата, изходът от 
заболяването и да се персонализира терапията.

Lehmann et al. провеждат мащабно изследва-
не, при което, уповавайки се на разликите в ге-
нетичната експресия, успяват да класифици-
рат тройно негативните карциноми в шест раз-
лични молекулярни под групи – базалоиден тип 
1 (basal-like BL1), базалоиден тип 2 (basal-like 2 
BL2), имуномодулаторен (immunomodulatory 
IM), мезенхимен (mesenchymal M), мезенхимен 
стволоподобен (mesenchymal stem-like MSL) и лу-
минален андрогенен рецептор (luminal androgen 
receptor LAR).

МОЛЕКУЛЯРНА КЛАСИФИКАЦИЯ  
НА ТРОЙНО НЕГАТИВЕН КАРЦИНОМ 

НА ГЪРДАТА

Базалоиден тип 1 и тип 2 (Basal Like 1 BL1/
Basal Like 2 BL2)

Тези два субтипа кореспондират в най-голяма 
степен с базалоидния тип карцином на гърдата, 
описан по-горе. Освен това те са и най-често сре-
щаните молекулярни субтипове на тройно нега-
тивните карциноми на гърдата. И двата варианта 
експресират гени, свързани с клетъчния цикъл 
и клетъчната пролиферация – AURKA, AURKB, 
CENPA, CENPF, BUB1, TTK, CCNA2, PRC1, MYC, 
NRAS, PLK1, BIRC5. Високият пролиферативен 
индекс дава обяснение на експресията и на гени, 
отговорни за увредата на ДНК (дезоксирибо-
нуклинова киселина) – CHEK1, FANCA, FANCG, 
RAD54BP, RAD51, NBN, EXO1, MSH2, MCM10, 
RAD21, MDC1 (14).

Основна разлика между двата субтипа е нали-
чието на група гени, експресирани при BL2 под-
тип, участващи в сигналните пътища на растеж-
ните фактори (EGF сигнален път, NGF сигнален 
път, MET сигнален път, Wnt/b-catenin сигнален 
път, IGF1R сигнален път), гликолизата и глюко-
неогенезата (14). Базалоидният тип тройно нега-
тивен карцином на гърдата е силно чувствителен 
на химиотерапевтично лечение и дава един от 
най-високите нива на пълен патологичен отго-
вор (pathologic complete response pCR) след про-
веждането му. След детайлно разглеждане на ре-
зултатите обаче е установена огромна разлика 
при pCR в двете под групи BL1 (51%) и BL2 (0%). 
В резултат на тези данни учените изказват пред-
положения за по-добрата успеваемост на лечение 
на тази отделна подгрупа, ако тя бъде класифи-
цирана заедно с мезенхимния тип тройно нега-
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тивен карцином на гърдата. Тези предположения 
са изказани на основата на експресията на гени, 
които активират пътищата на тирозин-киназни-
те рецептори (12). Базирано на експресията на ге-
ните, лечението на тази група пациенти се про-
вежда с химиотерапевтици като платината, кое-
то увеличава значително pCR.

Мезенхимен тип (M) и мезенхимен стволо-
подобен тип (МСЛ)

Тези две групи карциноми проявяват сходна 
експресия на група гени, отговорни за клетъч-
ния мотилитет (регулация на актина чрез Rho). 
Хистологично се представят като нискодифе-
ренцирани метапластични карциноми на гърда-
та. Освен това са налични и няколко съществе-
ни разлики.

МСЛ вариантът експресира гени, свър-
зани със сигналния път на растежния фак-
тор (TGFB1L1, BGN SMAD6, SMAD7, NODCH1, 
TGFB1,TGFB2, TGFB3, TGFBR1, TGFBR2, 
TGFBR3), епително–мезенхимния преход 
(MMP2,ACTA2, SNA12,SPARC,TAGLIN,TCF4, 
TWIST1, ZEB1, COL3A1,COL5A2, GNG11, ZEB2). 
В допълнение МСЛ субтип експресира гени, от-
говорни за ангиогенезата (VEGFR2, TEK, TIE1, 
EPAS1) и имунната сигнализация. Силно нама-
лената експресия на пролиферативни гени се съ-
провожда неизменно с увеличена експресия на 
гени, свързани със стволовите клетки (ABCA8, 
PROCR, ENG, ALDHA1, PER1, ABCB1, TERF2IP, 
BCL2, BMP2, THY1), много НОХ гени (HOXA5, 
HOXA10, MEIS1, MEIS2, MEOX1, MEOX2, MSX1) 
и мезенхимни стволовоклетъчни специфични 
маркери (BMP2, ENG, ITGAV, KDR, NGFR, NTSE, 
PDGERB, THY1,VCAM1) (14).

Допълнително съставени класификации оп-
исват още няколко молекулярни субтипа, включ-
ващи субтип, богат на интерферон, субтип с ни-
сък клаудин и апокринен субтип. Интересно е да 
се отбележи, че когато не се взема под внимание 
„claudin low“ подгрупата, повечето карциноми от 
групата на мезенхимнен стволоподобен тройно 
негативен карцином биват класифицирани като 
част от групата, в която експресията на отделни-
те видове рецептори остава в норма, а карцино-
мите от мезенхимната група биват класифици-
рани като базалоидни (15).

Поради засягането на много сигнални пъти-
ща в тази група, клиничният подход към паци-
ентите би могъл да бъде различен. С успех биха 
могли да се приложат таргетни терапии срещу 
c-MET сигналния път и TGFb инхибитори (11).

Луминален андроген рецепторен субтип 
(Luminal Androgen Receptor Type - LAR)

Карциномите, които попадат в тази група, 
експресират множество гени, свързани с хормо-
налните регулаторни пътища, синтеза на стеро-
иди, порфириновия метаболизъм и андроген/
естрогенния метаболизъм, заедно с това екс-
пресират и андрогенни активатори (DHCR24, 
ALCAM, FASN, FKBP5, APOD, PIP, SPDEF, 
CLDN8). Най-често наблюдаваният хистологи-
чен вариант на този субтип е апокринно клетъ-
чен карцином (17). Терапевтичният подход към 
тази група пациенти е базиран на експресията на 
андрогенни рецептори. Прилагат се инхибитори 
на гореспоменатите рецептори като бикалута-
мид (bicalutamide) и ензалутамид (enzalutamide). 
В процес на изучаване са хистондиацетилазните 
инхибитори (histone deacetylase HDAC inhibitors). 
Те регулират гените, отговорни за андрогенни-
те рецептори и до този момент показват много 
ниска токсичност (11,24).

Все още не са напълно изяснени всички ефек-
ти, които имат адрогените върху млечната жле-
за, но се предполага, че те имат ключова роля в 
карциногенезата. Доказано е, че при провеждане 
на лечение с препарати, насочени срещу андро-
генни рецептори при карциноми, които експре-
сират ЕР, ПР и АР, се наблюдава стопиране на ту-
морния растеж (7,21,22).

Освен това, проучване, проведено през 2015 
година, показва че пациенти, при които съотно-
шението между АР и ЕР равно или по-голямо от 
2, са с повишен риск от развитие на резистент-
ност към терапия с тамоксифен (4).

Наличието на АР при тройно негативните 
карциноми на гърдата се класифицират в луми-
нал А подтип, а TNBC, при които липсва експре-
сия на АР, се класифицират в базален молекуля-
рен под тип. С оглед на изложените данни, е пред-
ложено създаването на допълнителна група чет-
ворно негативен карцином на гърдата (quadruple 
negative breast cancer – QNBC). Все още тази кате-
гория не е навлязла в клиничната практика, но е 
насока, която дава нови възможност за персона-
лизираното лечение на пациентите и подобрява-
нето на преживяемостта (1).

Имуномодулаторен тип (IM)
Този субтип експресира гени, които се свърз-

ват с имунните клетъчни процеси. Това включва 
клетъчния имунен сигнален път (ТН1/ТН2 сиг-
нален път, NK сигнален път, BCR сигнален път, 
DC сигнален път, T-клетъчен сигнален път), ци-
токинния сигнален път (IL-12 сигнален път, IL-7 
сигнален път) и други (14).

След широка и продължителна дискусия в 
научните среди дали характеристиките на ня-
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кои под типове са присъщи за туморните клетки, 
които ги изграждат или отразяват имунологич-
ните характеристики на имунния клетъчен ин-
филтрат в тумора, Lehmann et al. (13) преработ-
ват изработената от тях класификация за тройно 
негативните карциноми. Анализирайки наличи-
ето на тумор инфилтриращи лимфоцити (tumor 
infiltrating lymphocytes - TILs), заедно с генна-
та експресия в отделните подгрупи тройно не-
гативни карциноми, те успяват да предоставят 
убедителни доказателства,че TILs и мезенхимал-
ни клетки в голяма степен са отговорни за про-
фила на генна експресия при IM и MSL подтип 
съответно (13).

В резултат на получените данни от хистоло-
гичната оценка и молекулярните изследвания 
първоначалната публикувана класификация 
бива модифицирана и от шест подтипа тройно 
негативни карциноми на гърдата те се свеждат до 
четири основни подтипа (BL1, BL2, LAR, M), кои-
то демонстрират отчетливи разлики помежду си. 
Новосформираните подгрупи TNBC ясно показ-
ват разлики в отговора към прилаганата неоадю-
вантна химиотерапия. Анализите, проведени от 
Lehmann, показват най-висок процент pCR след 
проведена стандартна неоадювантна химиоте-
рапия в BL1 групата (41%) и най-нисък в BL2 и 
LAR подгрупи, съответно 18% и 29% (13). Карци-
номите, принадлежащи към BL1 групата, се ха-
рактеризират с по-ниска степен на диференциа-
ция в сравнение с останалите групи. Наблюдава 
се постоянство при хистологичните варианти на 
карциномите, класирани в отделните подгрупи. 
Преобладаващият хистологичен вариант в LAR 
подгрупата е апокринният, докато в BL2 подгру-
пата по-често се среща метапластичният карци-
ном на гърдата. След хистологична и молекуляр-
на оценка на различните подтипове TNBC се ус-
тановява наличие на голямо количество тумор 
инфилтриращи лимфоцити при някои от гру-
пите. Според учените имунната система на орга-
низма и имунните клетки играят ключова роля 
в биологичното поведение на туморите и са по-
тенциална цел за развитието на нови имунни 
терапии.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

TNBC е хетерогенно заболяване, за кое-
то единствената одобрена за момента терапия е 
класическата химиотерапия. Поради хетероген-
ността на отделните карциноми, включени в тази 
група, приложената химиотерапия не дава дос-
татъчно задоволителни резултати за всички па-
циенти. Освен наличието на BRCA1/2 мутация, 

не съществуват все още други одобрени предик-
тивни маркери, които могат да предвидят успева-
емостта на евентуално химиотерапевтично лече-
ние. Вземайки предвид всички изложени данни 
до този момент, обновяването на съществуваща-
та класификации ни предоставя нови възмож-
ности за прилагане на персонализирана терапия 
на пациенти с TNBC. Представени са убедител-
ни доказателства, че пациенти от BL1 подгрупа-
та ще се повлияят най-добре от класическа нео-
адювантна химиотерапия. По-прецизното типи-
зиране на TNBC дава възможност на учените да 
провеждат клинични изпитвания, базирани на 
нови молекули за имунна терапия, така нарече-
ните check point инхибитори (PD1, PDL1, CTLA4).
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