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Nytt cancervaccin stryper tumaorers blodférsorjning

Ett DNA-vaccin som motverkar blodforsdrjningen till tumoérer har utvecklats av forskare vid
Karolinska Institutet. Nya resultat visar att vaccinet fordrdjer tillvaxten av brostcancertumorer i
mass.

For att en cancertumor ska kunna bli storre 4n nagra millimeter kravs att den har formagan att
stimulera nybildning av blodkarl for att trygga sin tillgang till syre och naring. Lakemedel som blockerar
blodkarlstillvaxt utgor darfér en potentiellt effektiv behandlingsform mot tumdérsjukdomar.

Nyligen identifierades proteinet Delta-like ligand 4 (DLL4) som en viktig aktor for reglering av
nybildning av blodkarl. Nar ett nytt blodkéarl borjar vaxa ut fran ett existerande karl uttrycks DLL4 pa de
sa kallade tip-cellerna langst ut p& de nya karlskotten, och hindrar intilliggande celler fran att ocksa
bilda nya karl. Om DLL4 blockeras i en tumor sker en kraftig 6kning av bildandet av nya men icke-
funktionella blodkarl, vilket far till foljd att tumoren vaxer ldngsammare.

En forskargrupp vid Karolinska Institutet har nu utvecklat ett DNA-vaccin mot DLL4 och blodkarlens
tip-celler. | den aktuella studien visar de att vaccination mot DLL4 gav upphov till ett immunologiskt
antikroppssvar mot DLL4, som fordréjde tillvaxten av brostcancer i méss. Tumorer frn vaccinerade
maoss hade ett kraftigt fortatat natverk av ickefunktionella blodkarl med forsamrad
blodgenomstrémning. Vaccinationen gav inga biverkningar och paverkade inte djurens forméaga till
sarlakning.

— Vi har riktat in oss pa brostcancertumorer eftersom de, till skillnad fran normal brostvavnad, ofta
uttrycker héga nivaer av DLL4. Var forhoppning &r att man i framtiden ska kunna anvanda detta vaccin
for att forhindra aterfall i brostcancer efter kirurgisk behandling, sager Kristian Pietras som har lett
studien.

DNA-vaccination ar en ny metod for att vaccinera mot bade cancer och infektionssjukdomar. Vid
DNA-vaccination injiceras en liten bit DNA som innehaller genen for det protein man vill vaccinera mot.
Kroppens celler tar tillfalligt upp vaccin-DNAt och borjar producera det aktuella proteinet, vilket gor att
immunfdrsvaret kan lara sig reagera mot det.

Publikation: “ Therapeutic efficacy of a DNA vaccine targeting the endothelial tip cell antigen delta-like

4 in mammary carcinoma”, BK Haller, A Brave, E Wallgard, P Roswall, VG Sunkari, U Mattson, D
Hallengard, S-B Catrina, M Hellstrdm och K Pietras, Oncogene, online 24 maj 2010.
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Karolinska Institutet ar ett av varldens ledande medicinska universitet. | Sverige star Karolinska
Institutet for drygt 40 procent av den medicinska akademiska forskningen och har det storsta utbudet
av medicinska utbildningar. Sedan 1901 utser Nobelférsamlingen vid Karolinska Institutet mottagare
av Nobelpriset i fysiologi eller medicin.



